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(§) Benzimidazolderivate 

Es hat sich herausgestellt, dafc neuartige Benzimidazolde- 
rivate der allgemeinen Formel 



XT 



binieren von R 4 mit R 5 und den benachbarten Kohlenstoff 
atomen ein Cyclopropanring gebildet ist), und R 3 ein Was- 
serstoffatom, eine niedere Alkylgruppe, eine Acyl- oder eine 
Alkylsulfonylgruppe ist, eine ausgezeichnete geschwur- 
hemmende Wirksamkeit bei niedriger Toxizitat aufweisen 
und somit gute Ulkusmittel fur Saugetiere, einschliefclich 
den Menschen, darstellen. 
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und deren physiologisch akzeptable Salze, wobei R 1 ein 
^ Wasserstoffatom oder eine niedere Alkylgruppe, 
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CO (wobei Ar eine substituierte oder unsubstituierte Phenyl- 
III gruppe ist und R 4 , R 5 , R 6 und R 7 gleich oder unterschiedlich 
■J" und ein Wasserstoffatom oder eine niedere Alkylgruppe 
Q sind, einschlieRlich den Fallen, in denen durch Kombinieren 
von R 4 und R 5 eine Doppelbindung, durch weiteres Kombi- 
nieren von R 6 und R 7 eine Dreifachbindung und durch Kom- 
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PatentansprQche 
Benzimidazolderivate der allgemeinen Formel 
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(I) 



und deren physiologisch akzeptable Salze, wobei R 1 ein Wasserstoffatom oder eine niedere Alkylgruppe, 

n 

R 4 R 5 
R 2 = — C — C — Ar 
R 6 R 7 

(wobei Ar eine substituierte oder unsubstituierte Phenylgruppe ist und R 4 , R 5 , R 6 und R 7 gleich oder 
unterschiedlich und ein Wasserstoffatom oder eine niedere Alkylgruppe sind, einschlieBlich den Fallen, in 
denen durch Kombinieren von R 4 und R 5 eine Doppelbindung, durch weiteres Kombinieren von R 6 und R 7 
25 eine Dreifachbindung und durch Kombinieren von R 4 mit R 5 und den benachbarten Kohlenstoffatomen ein 

Cyclopropanring gebildet ist), und R 3 ein Wasserstoffatom, eine niedere Alkylgruppe, eine Acyi- oder eine 
Alkylsulfonylgruppe ist. 

Beschreibung 

Die Erfindung betrifft neue Benzimidazolderivate, die niitzliche Arzneimittel sind, insbesondere Benzimida- 
zolderivate und ihre physiologisch akzeptablen Salze gemaB dem vorstehenden Patentanspruch, die als Ulkus- 
mitte! dienen. 

Als Ulkusmittel sind bisher meistens Antacida und den GallenfluB hemmende Mittel eingesetzt worden. Diese 
**» Mittel sind jedoch leider dahingehend ungiinstig, daB bei einer Dosierung, bei der die Magensaftsekretion 
inhibiert wird, Nebenwirkungen auftreten. 

Histamin-H 2 -Antagonisten sind in neuerer Zeit in breitem Rahmen eingesetzt worden, aber sie haben den 
Nachteil, daB beim Absetzen des Medikaments die Krankheit wiederkehrt 
Somit sind bisher auf diesem Gebiet keine Mittel bekannt, die vom Standpunkt der Sicherheit und Effektivitat 
4(1 her gesehen zufriedenstellend waren. 

Von den Benzimidazolderivaten sind Omeprazole und H-149/94 (vgl. japanische Offenlegungschrift 
54/1 41 783) als die Magensaftsekretion inhibierende Mittel bekanntgeworden. 

ErfindungsgemaB wurden nun grundliche Studien betrieben, um Verbindungen mit neuartigen chemischen 
Strukturen und besseren geschwiirhemmenden Wirkungen, als sie die bekannten Substanzen besitzen, herauszu- 
4 > finden. 

Von verschiedenen Verbindungen mit neuen Strukturen wurden die mit Ulkusmittelwirkung ausgesondert, 
und es zeigte sich, daB die Verbindungen der vorstehenden Formel (I) bei Saugetieren eine ausgezeichnete 
Wirkung als Ulkusmittel haben und niitzliche Arzneimittel gegen Magengeschwiire sind, woraus die vorliegende 
Erfindung resultierte. 

> (} Niedere Alkylgruppen, wie sie durch R 1 in der allgemeinen Formel (I) reprasentiert werden, sind geradkettig 
oder verzweigt mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen, z. B. Methyl, Ethyl, n-Propyl, Isopropyl, n-Butyl, Isobutyl, sea-Bu- 
tyl odertert-Butyl. 

Die niederen Alkylgruppen, wie sie durch R 4 , R 5 , R 6 und R 7 in R 2 der allgemeinen Formel (I) reprasentiert 
werden, konnen geradkettig oder verzweigt sein und 1 bis 4 Kohlenstoffatome aufweisen, also wie vorstehend 
fiirR 1 angegeben. 

Die Phenylgruppe in Ar kann 1 bis 3 gleiche oder unterschiedliche Substituenten in beliebigen Positionen 
aufweisen. Beispielsweise kann die Phenylgruppe mit Halogen, Alkyi, Hydroxy, Alkoxy, Aralkyloxy, Aikenyloxy, 
Alkynyloxy, Difluormethoxy, Alkylamjno, Methlendioxy, Trifluormethyl, Cyano, Alkylthio, Alkylsulfinyl und dgL 
substituiert sein. Beispiele fur Halogen sind Fluor, Chlor, Brom und Jod. Die Alkylgruppe kann geradkettig oder 

n, » verzweigt sein und 1 bis 4 Kohlenstoffatome aufweisen, wie es vorstehend fur R 1 angegeben ist. Bezuglich der 
Alkoxygruppen sind die niederen geradkettigen oder verzweigten mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen zu bevorzugen, 
wie beispielsweise Methoxy, Ethoxy, n-Propoxy, Isopropoxy, n-Butoxy, Isobutoxy, sea-Butoxy und tert-Butoxy. 
Diese Alkoxygruppen konnen wahlweise mit beispielsweise Alkoxy, Acetyloxy, Amino, Mono- oder Dialkylami- 
no, Piperidino oder 2-Pyridin substituiert sein. In den Substituenten vorhandenes Alkyl kann entweder geradket- 

h5 tig oder verzweigt sein und beispielsweise die vorstehend fur R 1 angegebene Bedeutung haben. 

Bezuglich der Aralkyloxygruppe sind die mit 7 bis 9 Kohlenstoffatomen zu bevorzugen, wie beispielsweise 
Benzyloxy, Phenethyloxy, Phenylpropyloxy, a-Methylbenzyloxy, a-Methylphenethyloxy und 
P-Methylphenethyloxy. 
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BezQglich der Alkenyloxygruppe sind die geradkettigen oder verzweigten mit 3 bis 6 Kohlenstoffatomen zu 
bevorzugen, wie beispielsweise Allyl, Isopropenyl, 2-MethalIyl, 2-Butenyl oder 3-Butenyl. 

Als Alkynyloxygruppe sind die geradkettigen oder verzweigten mit 3 bis 6 Kohlenstoffatomen zu bevorzugen, 
wie 2-Propynyloxy, 2-ButynyIoxy, 2-Heptynyloxy, 2-Hexynyloxy, a-Methyl-2-propynyloxy, a-Methyl-2-butyny- 
loxy, a-MethyI-2-heptynyioxy, 3-Butynyloxy, 3-HeptynyIoxy und 3-HexynyIoxy. 

Als Alkylaminogruppe sind die mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen zu bevorzugen, wie z. B. Methylamino, Dime- 
thylamino, Ethylamino, Diethylamino, n-Propylamino, Di-n-propylamino, Diisopropylamino und Di-n-butylami- 
no. 

Als Alkylthiogruppe sind die mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen zu bevorzugen, wie z. B. Methylthio, Ethylthio, 
n-Propylthio, Isopropylthio und n-Butylthio. 

Als Alkylsulfonylgruppe sind die mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen zu bevorzugen, wie z. B. Methylsulfinyl, 
Ethylsulfinyl, n-Propylsulfinyl, Isopropylsulfinyl und n-Butylsulfinyl. 

Wenn R 2 Isomeren enthalt, sind sowohl die cis- als auch die trans-Form geeignet, obwohl die trans-Form zu 
bevorzugen ist 

Als durch R 3 reprasentierte niedere Alkylgruppe konnen die vorstehend fur R l genannten eingesetzt werden. 
Als Acylgruppe sind die mit 2 bis 4 Kohlenstoffatomen zu bevorzugen, z. B. Acetyl, Propionyl und Butyryl. 

Als Alkylsulfonylgruppe sind die mit 1 bis 4 Kohlenstoffatomen zu bevorzugen, z. B. Methansulfonyl, Ethan- 
sulfonyl, Propansulfonyl und Butansulfonyl. 

Die Verbindungen der allgemeinen Formel (I) konnen auf die nachstehend erlauterte Weise hergesteilt 
werden. 
Erste Stufe: 
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(id an) av) 

Zweite Stufe: 



(IV) 




COOR 1 



(I') 



Dabei haben R 1 und R 2 die vorstehend erlauterte Bedeutung, wobei bei den vorstehend angegebenen Reaktio- 
nen der Fall ausgeschlossen ist, daB R 1 Wasserstoff ist. 

Die Umsetzung von (II) mit (III) kann auf an sich bekannte Weise erfolgen, wie beispielsweise durch die 
gemischte Anhydridmethode oder die Dicyclohexylcarbodiimidmethode. AuBerdem kann auch die Anwendung 
von reaktionsfahigen Derivaten von (III), wie beispielsweise Saureanhydrid, Saurehalogenid, aktiviertem Ester 
usw., die Verbindung (IV) ergeben. Beispielsweise wird bei der Reaktion, bei der gemischte Saureanhydride zum 
Einsatz gelangen, die Verbindung (II) mit einem kleinen OberschuB uber der aquivalenten Menge der Verbin- 
dung (HI) in Gegenwart von Alkylchlorkohlensaureester (wie beispielsweise Methyl-, Ethyl- und Isopropylchlor- 
kohlensaureester) und einer Base (wie beispielsweise Triethylamin) umgesetzt. Die Umsetzung wird gewohnlich 
in einem inerten Losungsmittel (wie beispielsweise Chloroform, Methylenchlorid usw.) bei einer Umgebungs- 
temperatur von 0°C durchgefuhrt Die Reaktionszeit schwankt in Abhangigkeit von den angewendeten Verbin- 
dungen (II) und (III) sowie von der Reaktionstemperatur und betragt gewohnlich 3 bis 48 Stunden, vorzugsweise 
1 5 bis 20 Stunden. Dann wird unter RingschluB von (IV) die Verbindung (F) gebildet. 

Diese RingschluBreaktion wird in einem polaren Losungsmittel (wie beispielsweise Wasser oder Methanol) 
unter Erhitzen auf 100 bis 150° C oder am RuckfluB unter Verwendung eines groBen Oberschusses einer 
bekannten Saure, wie beispielsweise Essigsaure, Schwefelsaure, Salzsaure und Polyphosphorsaure, durchge- 
fuhrt. Obwohl die Reaktionszeit in Abhangigkeit von der eingesetzten Verbindung (IV) und der benutzten Saure 
sowie von der Reaktionstemperatur schwankt, betragt sie gewohnlich 1 bis 20 Stunden. Es ist auch moglich, die 
Verbindung (I) direkt phne Isolieren der Verbindung (IV) in einem Zuge von Stufe 1 zu Stufe 2 herzustellen. 
Dabei wird die Verbindung (II) bei einem groBen OberschuB von Polyphosphorsaure, Polyphosphat, Salzsaure 
oder Schwefelsaure zur Gewinnung der Verbindung (I) auf 100 bis 150°C erhitzt. 

Gewunschtenfalls wird die Verbindung (I') zu der entsprechenden Carbonsaure hydrolysiert. Diese Hydrolyse 
kann beispielsweise in Wasser, Methanol, Ethanol oder einem Gemisch daraus unter Anwendung von Alkali, wie 
beispielsweise Natriumhydroxid oder Kaliumhydroxid, leicht durchgefuhrt werden. Die Umsetzung wird ge- 
wbhnlich bei 0 bis 150° C, vorzugsweise bei 20 bis 100° C, durchgefuhrt. Die Menge an Alkali betragt 1 bis 5 Mole, 
vorzugsweise 2 bis 4 Mole, bezogen auf 1 Mol der Verbindung (!'). 
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Gewunschtenfall wird die Verbindung (r) N-alkyliert, N-acyliert oder N-alkylsulfoniert, urn die entsprechen- 
den N-substituierten Benzimidazolderivate zu erhalten. 

Beispiele fur die N-Alkylierungsmethoden sind bekannt Dazu gehort beispielsweise die Umsetzung mit 
Alkylhalogenid, die Umsetzung mit Alkylsulfat (wie Dimethylsulfat) oder mit Sulforiat oder die reduzierende 
Alkylierung unter Verwendung eines Aldehyds. Die Reaktionsbedingungen konnen in Abhangigkeit von den 
Ausgangsstoffen und den eingesetzten Alkylierungsmitteln schwanken, und je nach dem gewunschten Endpro- 
dukt wird eine geeignete Auswahl von Reaktionstemperatur, Reaktionszeit und Losungsmittel getroffen. Bei- 
spielsweise wird bei der Herstellung der N-Methylverbindung unter Verwendung von Alkylhalogenid das 
letztere in einem geeigneten Losungsmittel (polares und aprotisches Losungsmittel, wie Tetrahydrofuran oder 
N,N-Dimethylformamid) in Gegenwart einer Base, wie beispielsweise Natriumhydrid, Kaliumhydrid, Triethyl- 
amin oder Diazabicycloundecen (DBU) eingesetzt Gewohnlich betragt die Reaktionstemperatur 0 bis 60° C, und 
es gibt Falle, wo die Umsetzung unter Kuhlung oder bei Raumtemperatur stattfindet Obwohl die Reaktionszeit 
in Abhangigkeit von dem Ausgangsstoff und dem eingesetzten Alkylhalogenid schwanken kann, betragt sie 
gewohnlich 1 Stunde bis etwa 40 bis 60 Stunden. 

Bezuglich der N-Acylierung sind einige Verfahren bekannt, wie das, bei dem eine Carbonsaure mit einem 
Kupplungsmittel (wie z. B. Carbodiimiden, Tetrachlorsilan/wasserfreiem Pyridin und Titanchlorid), kombiniert 
werden, ein Verfahren, bei dem ein Saurehalogenid bei Anwesenheit einer Base (wie z. B. tertiarem Amin, 
Natriumhydroxid, Natriumacetat und Alkalicarbonat) eingesetzt wird, und ein Verfahren, bei dem ein Saurean- 
hydrid in Gegenwart eines Reaktionsbeschleunigers (wie z. B. Schwef elsaure oder Natriumacetat) eingesetzt 
wird, falls es erwiinscht ist 

Die Reaktionsbedingungen konnen in Abhangigkeit von den verwendeten Ausgangsstoffen und Acylierungs- 
mitteln schwanken, und je nach der angestrebten Verbindung konnen geeignete Kombinationen von Reaktions- 
temperatur, Reaktionszeit und Losungsmittel ausgewahlt werden. Beispielsweise werden durch Umsetzung mit 
Acetylchlorid in einem geeigneten Losungsmittel (wie z. B. Tetrahydrofuran, N.N-Dimethylformamid usw.) bei 
Anwesenheit von Triethylamin N-Acetylderivate erhalten. 

Die Reaktionstemperatur betragt gewohnlich 0 bis 60° C, vorzugsweise Raumtemperatur. Die Reaktionszei: 
schwankt in Abhangigkeit von den angewendeten Ausgangsstoffen, der Reaktionstemperatur und dem Losungs- 
mittel und betragt gewohnlich bis zur vollstandigen Beendigung der Reaktion 1 Stunde bis etwa 50 Stunden. 

Was die N-Alkylsulfonylierung angeht, so werden gebrauchliche Methoden, wie z. B. die, bei der Alkylsulfo- 
nylchlorid benutzt wird, auf ahnliche Weise wie bei dem vorstehend erlauterten Acylierungsverfahren angewen- 
det 

N-substituierte Benzimidazolderivate konnen auch durch Monoalkylierung, Monoacylierung oder Monoal- 
kylsulfonierung der Ausgangsstoffe (II) und anschlieBende Umsetzung mit der Verbindung (III) hergestellt 
werden. 

Von den auf vorstehend erlauterte Weise hergestellten Verbindungen konnen die, die als R 2 eine Styrylgruppe 
aufweisen, gewunschtenfalls zur Gewinnung der entsprechenden Phenethylverbindungen katalytisch reduziert 
werden. Eine solche katalytische Reduktion wird bei gewohnlicher Temperatur und Druck in einem geeigneten 
Losungsmittel, wie z. B. Alkohol, Ethylacetat, Tetrahydrofuran usw., in Gegenwart eines Katalysators, wie z. B. 
Palladiumkohle, Cadmiumkohle usw., durchgef uhrt. Obwohl die Reaktionszeit in Abhangigkeit von der verwen- 
deten Verbindung schwanken kann, betragt sie gewohnlich 10 bis 20 Stunden. 

Wenn bei den hergestellten Verbindungen R 2 Styrylgruppen enthalt, wie vorstehend erwahnt, werden diese 
gewunschtenfalls einer Photoreaktion unterzogen, urn Isomere zu erhalten. Solch eine Photoreaktion wird durch 
Bestrahlen mit dem Licht einer Wolframlampe fur zwei Tage bis eine Woche in einem Losungsmittel, das Licht 
nicht absorbiert, wie beispielsweise Methanol, Ethanol, Ethylacetat, Ether usw., durchgefuhrt. Nach der Umset- 
zung kann die gewiinschte Verbindung durch Silikagelsaulenchromatographie isoliert werden. 

Die eine basische Gruppe aufweisenden Verbindungen der Formel (I) konnen nach an sich bekannten 
Methoden in Saureadditionssalze umgewandelt werden. Von diesen Salzen sind die physiologisch akzeptablen 
zu bevorzugen, wie beispielsweise die Salze mit Mineralsauren, wie Salzsaure, Schwefelsaure, Salpetersaure, 
Phosphorsaure, Borsaure, Bromwasserstoffsaure u. dgl., und die Salze mit organischen Sauren, wie beispielswei- 
se Benzolsulfonsaure, p-Toluolsulfonsaure, Methansulfonsaure, Ethansulfonsaure, NaphthalinsulfonsSure, 
Kampfersulfonsaure u. dgl. 

Die so hergestellten gewunschten Verbindungen (I) oder ihre Salze konnen aus dem Reaktionsgemisch durch 
QblicheTrennung/Reinigung, wie beispielsweise Extraktion, Einengung, Neutralisation, Filtration, Umkristallisa- 
tion, Saulenchromatographie, Diinnschichtchromatographie u. dgl., isoliert werden. 

Die Ausgangsstoffe (II) gemaB der vorliegenden Erfindung konnen nach bekannten Verfahren hergestellt 
werden (vgl. Can. J. Chem. 55, 1653, 1977) oder nach ahnlichen Methoden. Die konnen auch auf folgende Weise 
gewonnen werden: 
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(In den vorstehenden Formeln hat R 1 die bereits angegebene Bedeutung). 

Der weitere Ausgangsstoff (III) ist entweder eine bekannte Verbindung oder kann auf bekannte Weise 
hergestellt werden. 

GemaB dem obigen Schema wird 5-Chlor-3-nitroisatonanhydrid (V), das eine bekannte Verbindung ist, als 
Ausgangsstoff eingesetzt. 

Die Verbindung (V) wird in einem Alkohol der Formel RJOH (wobei R 1 die vorstehend angegebene Bedeu- 
tung hat), Wasser oder einer waBrigen Alkalildsung erhitzt, wobei zum Gewinnen der Verbindung (VI I) der Ring 
geoffnet wird. Das erhaltene (VII) wird auf bekannte Weise katalytisch reduziert, indem es beispielsweise mit 
Palladiumkohle in Gegenwart einer Base reduziert wird; dadurch wird (II) erhalten. 

Nachfolgend sind die Ergebnisse von pharmakologischen Prufungen, die die Nutziichkeit der erfindungsge- 
maBen Verbindungen zeigen, zusammengestellt 

1. Geschwurhemmende Wirkung: 

Biologische Testmethode: 7 Wochen alte mannliche Ratten lieB man 24 Stunden fasten und unterzog sie dann 
dem Test. 

Die zu prufende Verbindung wurde in physiologischer Kochsalzlosung, die 0,5% Methylceliulose enthielt, 
suspendiert, 10 ml/kg davon wurden peroral verabreicht, die Tiere wurden unverziiglich in einen Zwangskafig 
eingebracht und bis zur Tiefe des Xiphoids in ein Wasserbad von 23° C getaucht Nach 17 Stunden wurden sie 
durch Ausrenken des Halswirbels getotet, die Magen wurden isoliert, in jeden Magen wurden zum Fixieren 7 ml 
einer 2%igen Formalinlosung eingebraucht, dann wurde der Magen entlang einer groBeren Kriimmung aufge- 
schnitten, die Lange der im Fundus erzeugten Geschwtire wurde unter einem Mikroskop gemessen, und die 
Gesamt-Uikuslange (in mm) wurde als Ulkusindex pro Ratte definiert Die Signifikanz zwischen mittleren 
Ulkus-Indices wurde durch den Student-t-Test sichergestelit 

Die Ergebnisse sind in der nachfolgendenTabelle 1 zusammengestellt 
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Tabelle 1 (Fortsetzung) 



Verbindung Dosis Geschwiirhemmende 

(bezeichnet durch (per os) Wirkung (Inhibition %) 
Beispiel-Nummer) mg/kg nach 17 Stunden 





86 


5# 


4 






10# 


35* 






20# 


9g*** 


10 


Cimetidine 


200 


66* 



Anmerkungen: *:p < 0,05, **:p < 0,01, ***:p < 0,001 

# : Die Dosis des Saureadditionssaizes ist die der entsprechenden Base 

2.AkuteToxizitat: 

Methode: Mannliche 6 Wochen alte Mause oder mannliche 6 Wochen alte Ratten lieB man 24 Stunden fasten, 
ehe man sie dem Test unterzog. 
20 Die zu testende Arzneimittelverbindung wurde in physiologischer Kochsalzlosung suspendiert, die 0,5% 
Methylcellulose enthielt, die Suspension wurde peroral verabreicht, dann wurden die Tiere auf ubliche Weise 
gefuttert, und die allgemeinen Symptome, einschlieBlich des Todes, wurden zwei Woehen lang beobachtet. 

Die Ergebnisse sind in Tabelle 2 zusammengestellt 
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Tabelle2 


Verbindung 
bezeichnet durch 
Beispiel-Nummer) 


Dosis 
(per os) 
mg/kg 


Behandelte 
Here 


Todes- 
verhaltnis 


1 


2000 


Mause 
Ratten 


0/5 
1/4 


1 

(Phosphat) 


2580 


Mause 
Ratten 


0/3 
0/4 


14 


2000 


Ratten 


0/4 


54 


2636 


Ratten 


0/4 


65 


3440 


Mause 


0/4 


69 


2560 


Mause 


2/5 


70 


2340 


Mause 


1/5 


86 


2280 


Ratten 


0/3 



Die vorstehenden Ergebnisse zeigen, daB die erfindungsgemaBen Verbindungen (I), die bisher in der Literatur 
nicht erwahnt sind, eine geschwiirhemmende Wirkung bei niedriger Toxizitat aufweisen. Folglich sind sie 
brauchbare Heilmittel gegen Magengeschwure bei Saugetieren einschlieBlich dem Menschen. 
Wenn die erfindungsgemaBen Verbindungen als Arzneimittel gegeben werden, werden sie an Tiere ein- 

5o schlieBlich den Menschen mit oder ohne pharmazeutische akzeptable, nichttoxische und inerte Tragerstoffe, wie 
beispielsweise als pharmazeutische Zusammensetzung, die z. B. 0,1 bis 99,5%, vorzugsweise 0,5 bis 90%, der 

Verbindung enthalt, verabreicht _ 

Beispiele fur an wendbare Tragerstoffe sind eine oder mehrere feste, halbfeste oder flussige Verdiinnungsmit- 
tel, Fullstoffe und andere Hilfsmittel fur pharmazeutische Zubereitungen. Pharmazeutische Zusammensetzun- 

55 gen liegen vorzugsweise in Form von dosierbaren Einheiten vor. Die pharmazeutischen Zusammensetzungen 
nach der Erfindung konnen peroral, interstitiell, lokal oder rektal verabreicht werden. Die Verabreichung erfolgt 
naturlich in der Form, wie sie fur die jeweilige Methode geeignet ist, und solche Formen sind z. B. Tabletten, 
Granulat, Pulver, Kapseln, Injektionen, Suppositorien u. dgl. Die orale Gabe ist besonders vorteilhaft. 

Die Dosierung als Ulkusmittel wird unter Berucksichtigung von beispielsweise dem Zustand des Patienten 

t»o (wie Alter und Kdrpergewicht), Verabreichungsweg und Natur und AusmaB der Erkrankung ausgewahlt 
Gewohnlich betragt die Menge an effektivem Bestandteil nach der Erfindung 1 bis 3000 mg pro Tag, vorzugs- 
weise 20 bis 150 mg pro Tag. In einigen Fallen konnen sehr viel groBere Dosen gegeben werden, wahrend in 
anderen Fallen wieder viel kleinere Dosen ausreichend bzw. erforderlich sein konnen. Die Dosis kann auf 
mehrere Teile pro Tag aufgeteilt werden. 

b5 Urn die Erfindung im einzelnen zu erlautern, folgen anschlieBend Vergleichsbeispiele und Arbeitsbeispiele, die 
die Herstellung der erfindungsgemaBen Verbindungen betreffen. 



6 



36 22 036 



Vergleichsbeispiel 1 

(1) Methyl-5-chlor-4-nitroanthranilat 

Zu 1,5 1 Methanol wurden 150 g 5-Chlor-3-nitroisatonanhydrid zugegeben, und das Gemisch wurde unter Ruh- 
ren 6 Stunden am RuckfluB erhitzt Man lieB die Reaktionslosung auf Raumtemperatur abkiihlen, wonach die 
ausgeschiedenen Kristalle abfiltriert wurden. Es wurden gelblich-orangefarbene Kristalle vom Fp. 1 10 — 11 t°C 
in einer Ausbeute von 133,6 g erhalten. 

(2) MethyI-2,3-diaminobenzoat 

Ein Gemisch von 5 g 5%iger Palladiumkohle, 2,8 1 Methanol, 59 g Kaliumacetat (wasserfrei) und 138,4 g Methyl- 
5-chlor-3-nitroanthranilat wurde unter Ruhren und Kuhlen mit einem Wasserbad der Wasserstoffabsorption 
unterzogen. Als die Wasserstoffabsorption beendet war, wurde das Reaktionsgemisch filtriert und das Filtrat im 
Vakuum eingeengt. Der RUckstand wurde mit Eis und 1 1 eines Gemisches von n-Hexan: Ethylacetat (6:4) 
versetzt und getrennt Die organische Losungsmittelschicht wurde mit gesattigter Natriumcarbonatlosung und 
dann mit gesattigter Natriumchloridlosung gewaschen, mit wasserfreiem Magnesiumsulfat getrocknet und im 
Vakuum eingeengt, wobei dunkelbraune Kristalle vom Fp. 59— 61°C erhalten wurden. 

Beispiel 1 



( 1 ) Methy l-2-amino-3-(3,4-dimethoxycinnamoyl)aminobenzoat 

87,45 g 3,4-Dimethoxyzimtsaure wurden in 400 ml Chloroform suspendiert, 62 ml Triethylamin wurden unter 
Eiskuhlung und Ruhren zugesetzt und nach dem Auflosen des letzteren wurden 43,41 g Chlorkohlensaureester 
zugesetzt Das Gemisch wurde 1 Stunde lang unter Eiskuhlung geruhrt, ein Gemisch von 66,47 g Methyl-2,3-di« 
aminobenzoat und 200 ml Chloroform wurde allmahlich zugetropft, und es wurde uber Nacht auf einem 
Wasserbad geruhrt. Nach der Umsetzung wurde die Reaktionslosung mit gesattigter waBriger Natriumbicarbo- 
natldsung und Natriumchloridlosung gewaschen, uber wasserfreiem Magnesiumsulfat getrocknet, im Vakuum 
eingeengt, der Ruckstand mit 300 ml Methanol versetzt und das Gemisch 20 Stunden lang am RuckfluB erhitzt, 
gekiihlt, von unloslichen Bestandteilen durch Filtration befreit und an der Luft getrocknet, wobei 106,5 g 
grauweiBer Kristalle erhalten wurden. Die Umkristallisation aus Ethanol ergab grau-weiBe Kristalle vom 
Fp. 190- 191,5° C 
Elementaranalyse fur C19H20N2O5 
Berechnet: C = 64,04% H = 5,66% N = 7,86% 
Gefunden: C = 63,94% H = 5,57% N « 7,87% 
IR(KBr) (cm- 1 ): 3480, 3370, 1698, 1260, 1140, 760 

(2) Methyl-(E)-2-(3,4-dimethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxyIat 

94 g MethyI-2-amino-3-(3,4-dimethoxycinnamoyl)aminobenzoat erhalten gemaB (1), wurden mit 500 ml Essig- 
saure unter Ruhren 3 Stunden lang am RuckfluB erhitzt Nach der Umsetzung wurde die Essigsaure im Vakuum 
eingedampft, der Ruckstand wurde in Chloroform gelost die Losung mit gesattigter waBriger Natriumbicarbo- 
natldsung und dann mit Wasser gewaschen, mit wasserfreiem Magnesiumsulfat getrocknet Das Chloroform 
wurde verdampft, der dunkelbraune olige RQckstand wurde in Ethylacetat gelost, die Losung mit Ether versetzt, 
stehengelassen, abgeschiedene Kristalle wurden abfiltriert und an der Luft getrocknet, wobei 79,6 g Kristalle 
erhalten wurden. Umkristallisation aus einem Gemisch von Ethylacetat und Ether ergab gelbe Kristalle vom 
Fp.l44-146°C. 

Elementaranalyse fur C19H18N2O4 
Berechnet: C - 67,45% H - 5,36% N = 8,28% 
Gefunden: C - 67,35% H - 5,39% N - 8,25% 
IR(KBr)(cm- 1 ):3500~2500,3420, 1725, 1280, 1145,750 

NMR (CDC1 3 ) 5: 3,92 (3H,s), 3,95 (3H,s), 4,02 (3H,s), 6,89 (1 H,d,J = 8Hz), 7,02 (1 H,d,J - 16Hz), 7,1 2 (1 H.dJ - 1 ,5Hz), 
7,14(lH,dd, J - 8Hz, l,5Hz),7,28(lH,t, J=8 Hz), 7,58 (1 H,d, J = 16Hz), 7,85 (lH,dd, J - 8Hz, 1,5 Hz),7,92(lH,dd, 
J - 8 Hz), 1,5 Hz), 10,32 ~ 10,44 (lH,breit). 

(3) 4,0g Methyl-(E)-2-(3,4-dimethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat, erhalten gemaB (2), wurden in 30 ml 
Methanol gelost und ein Gemisch von 1,36 g aquimolarer Phosphorsaure (Konz. 85%) und 20 ml Methanol 
wurde unter Ruhren bei Raumtemperatur zugesetzt. Der erhaltene Niederschlag wurde abfiltriert, gut mit 
Methanol und Ether gewaschen und im Vakuum bei 70°C 10 Stunden lang getrocknet, wobei 4,37 g Phosphat 
(85%) vom Fp. 284 - 289° C erhalten wurden. 

Elementaranalyse fur G9H18N2O4 • H3PO4 
Berechnet: C - 5230% H = 4,85% N - 6,42% 
Gefunden: C - 52,23% H = 4,89% N = 6,47% 

NMR (DMSO-de) 8: 3,82 (3H,s), 3,86 (3H,s), 3,98 (3H,s), 7,03 (lH,d, J = 8Hz), 7,17-7,38 (4H,m), 7,75-7,94 (3H,m), 
12,10- 12,50(4H,br) . 

Auf die in Beispiel 1 erlauterte Weise wurden die Verbindungen gemaB Beispiel 2 sowie alle weiteren herge- 
stellt 

Beispiel 2 

MethyI-(E)-2-(4-trifluormethylstyryl)benzimidazol-4-carboxylat; Fp. 137,5- 139° C (umkristallisiert aus Ben- 
zol) 

Elementaranalyse fur C18H13F3N2O2 

Berechnet: C - 62,43% H - 3,78% N « 8,09% F = 16,46% 
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Gefunden: C - 62,61% H = 3,64% N = 8,14% F - 16,58<>/o 
IR(KBr) (cm- 1 ): 3500 -2600, 3410, 1695, 1280, 1155,755 
NMR (CDC1 3 ) 6:4,01 (3H,s), 7,21 (lH,d, J - 16 Hz), 
7,28*- 7,35 (1 H,m), 7,62 (4H,s), 7,69 (1 H,d, J - 16 Hz), 
7,88 - 7,98 (2H,m), 1 0,0 - 1 1 J5 (1 H, br) 

Beispiel 3 

Methyl-(E)-2-(3,4,5-trirnethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxyIat Fp. 1 54,0-1 55,5° C (umkristallisiert aus Ben- 
zol). 

Elementaranalyse fur C20H20N2O5.I/4 H 2 0 
Berechnet: C - 64,42% H = 5,47% N = 7,51% 
Gefunden: C = 64,37% H = 5,59% N = 7,52% 
IR (KBr) (cm- 1 ): 3500 - 2600, 3360, 1730, 1285, 1130,820 

NMR (DCDI3) 8: 3,89 (3H,s), 3,90 (6H,s), 4,01 (3H,s), 6,79 (2H,s) 7,08 (IH.d, J - 16 Hz), 7,26-7,34 (lH,m), 7,58 
(lH,d,J = 16Hz),7,86-7,96(2H,m),10,0-ll,5(lH,br). 

Beispiel 4 

Methyl-(E)-2-[4-(N,N-diethylamino)styryl]benzimidazoI-4-carboxyIat; Fp. 140- 142° C (umkristallisiert aus 
Benzol). 

Elementaranalyse fur C21H23N3O2 

Berechnet: C = 72,18% H - 6,63% N = 12,03% 

Gefunden: C - 72,07% H - 6,68% N = 11,89% 

IR (KBr) (cm- 1 ): 3500 - 2600, 3440, 1720, 1700, 1280, 1140, 760 

NMR(CDC1 3 )8: l,19(6H,t, J - 7 Hz), 3,39 (4H,q, J - 7 Hz), 4,01 (3H,s), 6,65 -6,71 (2H,m),6,89(lH,d, J = 16 Hz), 

7,21 - 7,29 (1 H,m), 7,36 - 7,48 (2H,m), 7,56 (lH,d, J = 16 Hz), 7,80 -7,92 (2H,m), 10,0- 10,4(1 H,br). 

Hydrochlorid: Fp. 213— 214°G 

Elementaranalyse fur C21H24CIN3O2.H2O 

Berechnet: C « 62,45% H = 6,49% N = 10,40% CI = 8,78% 

Gefunden: C = 62,64% H - 6,57% N = 10,49% CI = 8,90% 

IR (KBr) (cm- 1 ): 3500 - 2600, 3450, 1 720, 1280, 1 160, 760 

NMR (CDCI3) 8: 1,17 (6H,t, J = 7 Hz), 3,34 (4H,q, J = 7 Hz), 4,14 (3H,s), 7,06-7,40 (H,m), 7,78-7,88 (lHjn), 
7,92-8,04 (1 H,m), 8,1 0-8^0 (1 H,m), 1 1,0- 13,0 (1 H,br) 

Beispiel 5 

Methyl-(E)-2-(3,4-methylendioxystyryI)benzimidazol-4-carboxylat Fp. 173— 175° C (Benzol) 
Elementaranalyse fur C18HUN2O4.I/3 H 2 0 
Berechnet: C - 65,85% H - 4,50% N = 8,53% 
Gefunden: C = 65,68% H = 4,46% N - 8,25% 
IR (KBr) (cm- 1 ): 3500-2600, 1710, 1290, 1 145, 760 

NMR (CDCI3) 8: 4,02 (3H,s), 6,00 (2H,s), 6,76-6,80 (lH,m), 6,94-7,06 (3H,m), 7,25-7,35 (lH,m), 7,59 (lH,d, J = 
16 Hz),7,81 - 7,92 (2H,m), 9,0 -11,0 (lH.br) 

Beispiel 6 

Ethyl-(E)-2-(3,4-dimethoxy styryl)benzimidazol-4-carboxy lat Fp. 1 1 6 — 1 1 8° C (Ethylacetat-n-Hexan) 
Elementaranalyse fiir C20H20N2O4 
Berechnet: C = 68,17% H - 5,72% N « 7,95% 
Gefunden: C = 68,20% H = 5,60% N = 7,92% 
IR (KBr) (cm- 1 ): 3500 -2600, 1705, 1275, 1140,760 

NMR (CDCI3) 8: 1,47 (3H,t, J - 7 Hz), 332 (3H,s), 3,95 (3H,s), 4,48 (2H,q, J - 7 Hz), 6,84 - 6,89 (lH,m), 7,04 (1 H,d, J 
= 16 Hz), 7,1 1 - 7,1 7 (2H,m), 7,25-7,33 (ljt^V ^63 (1HA J = 16 ML 8 h?i 95 i 2 M 9 ! 0 : 1W» 0 H,br) 

Beispiel 7 

MethyI-(E)-2-(3,4-dimethoxy-a-methylstyryl)benzimidazol-4-carboxylat ; Fp. 1 1 5 — 1 1 7° C (Ethyiacetat-Ether) 
Elementaranalyse fur C20H20N2O4 
Berechnet: C = 68,17% H = 5,72% N = 7,95% 
Gefunden: C = 68,23% H = 5,57% N - 7,97% 
IR (KBr) (cm-'):3500~ 2600, 3460, 1700, 1275, 1145 

NMR (CDCI3) 8: 2,52 (3H,d, J - 2 Hz), 3,93 (6H,s), 4,02 (3H,s), 6,92 (1 H,d, J - 8 Hz), 7,01 (1 H,s), 7,09 (1 H,d, J - 
8 Hz), 7,28 (lH,t J = 8 Hz), 7,46 (lH,d, J = 2Hz), 7,87 (lH,dd, J = 8 Hz, 1,5 Hz), 7,97 (lH,dd, J » 8 Hz, 1,5 Hz), 
10,42- 10,50(lH,br) 
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Beispiel 8 

Methyl^E^^-dimethoxy-p-methylstyryObenzimidazol-^carboxylatjFp. 188-190°C(Ethylacetat) 
Elementaranalyse fur C20H20N2O4 
Berechnet: C - 68,17% H - 5,72% N - 7,95% 
Gefunden: C = 68,25% H = 5,76% N = 7,94% 
IR(KBr) (cm- 1 )- 3500-2600, 3330, 1710, 1280, 1145, 760 

NMR (CDCb) 5: 2,79 (3H,d, J = 2 Hz), 3,93 (3H,s), 3,96 (3H,s), 4,01 (3H,s), 6,75 (lH,d, J - 2 Hz), 6,89 (lH,d, J - 
8Hz),7,10(lH,d,J - l,5Hz),7 f 16(lH,dd,J = 8 Hz, 1,5 Hz), 7,29 (lH,t, J = 8 Hz), 7,88 (1 H,dd, J = 8 Hz, 1,5 Hz), 
7,98(lH,dd,J - 8Hz,l,5Hz),10,24~10,44(lH,br) 

Beispiel 9 

Methyl-2-[2-(3,4-dimethoxyphenyl)ethynyl]benzimidazol-4-carboxylat; Fp. 200-202° C (Chloroform-Ethyl- 
acetat) 

Elementaranalyse fur C19H16N2O4 
Berechnet: C = 67,85% H = 4,79% N = 8,33% 
Gefunden: C - 67,77% H - 4,67% N = 8,26% 
IROCBrKcm- 1 ): 3500-2600,3340, 2230, 1720, 1270, 1140,760 

NMR (CDCb) 8: 3,91 (3H,s), 3,92 (3H,s), 4,02 (3H,s), 6,84 (lH,d,J « 8 Hz), 7,1 1 (1 H,d, J = 1,5 Hz), 7,22 (1 H,dd, J = 
8 Hz, 1,5 Hz), 7,35(lH,t,J = 8 Hz), 7,94(lH,dd,J - 8 Hz, 1,5 Hz), 7,98(lH,dd, J = 8 Hz, 1,5 Hz), 12,5- 13,8(1 H,br) 

Beispiel 10 

Methyl-(E)-2-(4-hydroxy-3-methoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat;Fp. 176— 1 78° C(Ethylacetat- Ether) 
Elementaranalyse fiir C18H16N2O4 .. 
Berechnet: C = 66,66% H = 4,97% N = 8,64% 
Gefunden: C - 66,47% H = 4,79% N = 8,52% 
IR(KBr)(cm-i): 3600- 2400, 3450, 1700, 1285, 1145, 760 

NMR(CDCI 3 )8:3,94(3H,s),4,02(3H,s),6,92(lH,d,J - 8Hz), 7,02(1 H,d, J = 16 Hz), 7,03 -7,13 (4H,m), 7,28(1 H,t, J 

- 8 Hz), 7,59 (1 H,d, J - 16 Hz), 7,85 (1 H,dd, J - 8 Hz, 1,5 Hz), 7,92 (1 H,dd, J « 8 Hz, 1,5 Hz) 

Beispiel 1 1 

Methyl-(E)-2-(4-alIyIoxy-3-methoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat;Fp. 126— 128°C(Ethylacetat-Ether) 
Elementaranalyse furC2iH2oN204 
Berechnet: C = 69,22% H = 5,53% N - 7,69% 
Gefunden: C = 69,17% H - 5,53% N = 7,68% 
IR(KBr) (cm- 1 )' 3600 - 2500, 1 720, 1275, 1 140, 930, 755 

NMR (CDCb) 8: 3,93 (3H,s), 4,01 (3H,s), 4,65 (2H,dt, J - 5 Hz, 1 Hz), 5,31 (1H, dd, J = 10 Hz, 1 Hz), 5,42 (lH,dd, J 

- 16Hz,l Hz),6,09(lH,ddd,J - 16 Hz, 10 Hz, 5 Hz), 6,88(1 H,d, J = 8 Hz), 7,02(lH,d, J = 16 Hz), 7,09(lH,dd, J 

- 8 Hz, 1,5 HZ), 7,11 (lH,d, J - 1,5 Hz), 7,28 (lH,t, J - 8 Hz), 7,58 (lH,d, J - 16 Hz), 7,86 (lH,dd, J = 8 Hz, 
13 Hz), 7,92(lH,dd, J - 8 Hz, 1,5 Hz), 10,7-9,7(lH,br) 

Beispiel 12 

Methyl-2-[trans-2-(3,4-dimethoxyphenyl)cyclopropyl]-benzimidazol-4-carboxylat; Fp. 156— 158°C (Ethylace- 
tat) 

Elementaranalyse fur C20H20N2O4 

Berechnet: C = 68,17% H = 5,72% N = 7,95% 

Gefunden: C = 68,30% H - 5,70% N = 7,97% 

IR (KBr) (cm- 1 ): 3500 - 2600, 3340, 1710, 1270, 1 145, 740 

NMR(CDC1 3 )8: 1,61 (lH,ddd, J - 5,5 Hz, 6,5 Hz, 8,5 Hz), l,93(lH,dt, J = 9 Hz, 5,5 Hz), 2,27 (1 H,ddd, J = 4,5 Hz), 
5,5 Hz, 8,5 Hz), 2,73 (1 H.ddd, J = 4,5 Hz, 6,5 Hz, 9 Hz), 3,87 (6H,s), 3,99 (3H,s), 6,70 (1 H,d, J - Hz), 6,72 (lH,d,J = 
1,5 Hz), 6,81 (lH,dd, J - 8 Hz, 1,5 Hz), 7,26 (lH,t, J - 8 Hz), 7,84 (lH,dd, J = 8 Hz, 1,5 Hz), 7,88 (lH,dd, J = 8 Hz, 
1,5 Hz),ll,8-9,4(lH,br) 

Beispiel 13 

Methyl-2-[cis-2-(3,4-dimethoxyphenyl)cyclopropyl]-benzimidazol-4-carboxylat; Fp. 1 32— 134° C (Ether) 
Elementaranalyse fur C20H20N2O4 
Berechnet: C - 68,17% H = 5,72% N = 7,95% 
Gefunden: C = 68,52% H - 5,70% N « 8,03% 
IR (KBr) (cm- 1 ): 3500 -2600, 3340, 1710, 1270, 1 145, 745 

NMR (CDCb) 8: 1,71 (lH,dt, J - 5 Hz, 8,5 Hz), 1,78 (lH,dt, J - 5,5 Hz, 6,5 Hz), 2,71 (3H, dd, J = 6,5 Hz, 8,5 Hz), 
3,66 (3H,s), 3,79 (3H,s), 3,86 (3H,s), 6,74 (1 H,d, J - 8 Hz), 6,69 (lH,d, J - 1,5 Hz), 6,85 (IH.dd, J - 8 Hz, 1,5 Hz), 7,1 8 
(lH,t,J - 8 Hz), 7,74(lH,dd,J - 8 Hz, 1,5 Hz), 7,81 (lH.dd, J - 8 Hz, 1,5 Hz),9,6-9,0(lH,br) 
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Beispiel 14 

Methyl-(E)-2-(4-methoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat Fp. 1 37 - 1 38° C (Ethylacetat-Ether) 
Elementaranalyse fur C18H16N2O3 
Berechnet: C = 70,12% H = 5,23% N = 9,09% 
Gefunden: C = 69,84% H = 5,20% N - 9,01% 
IR (KBr) (cm- l ): 3500 - 2600, 1715, 1280, 1145 

NMR (CDCb) 5: 3,84 (3H,s), 4,01 (3H,s), 6,90 (2H,d, J =8 Hz), 6,98 (lH,d, J = 16 Hz), 7,28 (lH,t, ] « 8 Hz), 7,48 
(2H,d, J = 8 Hz), 7,62 (1 H,d, J - 16 Hz), 7,85 (lH,dd, J - 8 Hz, 1,5 Hz), 7,93 (lH,dd, J - 8 Hz, 1,5 Hz), 9,99 ~ 10,60 
(lH.br) 

Beispiel 15 

Methyl-(E)-2-(3-methoxystyryl)benzimidazol-4-carboxy!at Fp. 145- 147° C (Ethylacetat-Ether) 
Elementaranalyse fur C18H16N2O3 
Berechnet: C = 70,12% H - 5,23% N » 9,09% 
Gefunden: C = 70,39% H = 5,17% N - 9,11% 
IR(KBr)(cm-0-3500~ 2600, 1700, 1285, 1145 

NMR(CDCI 3 )8:384(3H,s),4,02(3H,s),6,90(lH,dd,J = 8 Hz, 1,5 Hz), 7,22 ~ 7,60 (2H,m), 7,14 (lH,d, J - 16 Hz), 
7,30 (lH,t, J » 8 Hz), 7,31 (lH,t, J - 8 Hz), 7,63 (lH,d, ] - 16 Hz), 7,88 (lH,dd, J - 8 Hz, 1,5 Hz), 7,94 (lH,dd, J = 
8 Hz, 1,5 Hz), 10,00- 1 1,60(1 H,m) 

Beispiel 16 

Methyl-(E)-2-(2-methoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat Fp. 149- 1 51° C (Ethylacetat-Ether) 
Elementaranalyse ftir C18H16N2O3 
Berechnet: C = 70,12% H = 5,23% N = 9,09% 
Gefunden: C = 69,80% H - 5,17% N - 9,06% 
IR(KBr)(cm~0: 3500 -2600, 1730, 1710, 1280, 1150 

NMR(CDCI 3 )5:3,87(2H,s),3,99(3H,s),6,89(lH,d,J = 8 Hz),6,95(lH,t, J = 8 Hz), 7,22 - 7,36 (2H,m), 7,27 (lH,d, J 
- 16 Hz), 7,35(lH,d,J - 8 Hz), 7,86(lH,d, J - 8 Hz),7,90(lH,d, J - 16 Hz),7,93(lH,d, J = 8 Hz),9,50~ 10,8 
(lH,br) 

Beispiel 17 

(E)-2-(3,4-Dimethoxystyryl)benzimidazol-4-carbonsaure 
8,56 g des gemaB Beispiel 1 erhaltenen Methyl-(E)-2-(3,4-dimethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylats wurden in 
90 ml Ethanol gelost und nach Zusatz von 10 ml Wasser und 1,80 g Kaliumhydroxid 15 Stunden lang am 
Ruckf luB gehalten. Die Reaktionslosung wurde im Vakuum eingeengt, der Ruckstand mit Wasser aufgenommen 
und mit Essigsaure angesauert. Die abgeschiedenen Kristalle wurden abfiltriert, luftgetrocknet und aus Ethanol 
umkristailisiert, wobei 7,62 g gelber Kristalle erhalten wurden. Fp. 289-291 °C 
Elementaranalyse fur CuHieNaO* 1/10 H 2 0 
Berechnet: C = 663% H = 5,01% N - 8,59% 
Gefunden: C = 66,18% H = 4,99% N = 8,52% 
IR (KBr) (cm- 1 ): 3500 - 1750, 3400, 1680, 1270, 1 135, 755 

NMR (DMSO-d g ) 5: 3,80 (3H,s), 3,84 (3H,s), 7,01 (lH,d, J = 8 Hz), 7,13-7,41 (4H,m), 7,70-7,88 (3H,m), 
12,10- 12,40(lH,br), 12,90 - 13,40 (lH,br) 
Auf die in Beispiel 1 erlauterte Weise wurden die folgenden Verbindungen hergestellt 

Beispiel 18 

Methyl-(E)-2-[4-methoxy-3-(2-pyridylmethoxy)styryl]-benzimidazol-4-carboxylat-Dihydrochlorid;ge^ Pul- 
ver; Fp. 232-235°C(Zers.)(EtOH) 
Elementaranalyse fur C24H21N3O4.2 HCl.0,4 H 2 0 
Berechnet: C = 58,17% H - 4,84% N » 8,48% CI - 14,31% 
Gefunden: C = 58,32% H - 5,07% N = 8,38% CI = 14,33% 
!R (KBr) (cm- 0: 3600 - 2500, 1 720, 1300, 1 140, 755 

NMR (DMSO-d 6 ) 8: 3,89 (3H,s), 4,03 (3H,s), 5,37 (2H,s), 7,02-7,77 (7H,m), 7,96-8,13 (3H,m), 8,19 (lH,d, 16 Hz), 
8.70(1 H,d, 7 Hz) 

Beispiel 19 

Methyl-(E)-2-[4-methoxy-3-(2-piperidinoethoxy)styryl]-benzimidazol-4-carboxylat-Dihydrochiorid; gelbes 
PulverjFp. 136-139°C(EtOH,Et 2 0). 
Elementaranalyse furC 2 5H29N 3 04. 2 HCl.2,8 H 2 0 
Berechnet: C - 53,73% H = 6,60% N « 7,52% CI = 12,69% 
Gefunden: C - 52,74% H - 6,67% N = 7,42% CI = 12,71% 
IR (KBr) (cm- 0:3600 -2400, 1725, 1265, 1140,755 
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NMR (DMSO-de) 8: 1,64- 1,92 (6H,m), 2,90-3,7 (6H,m), 3,88 (3H,s), 4,03 (3H,s), 4,51 (2H,m), 2,8-4,8 (breit), 7,18 
(1 H,d, 8 Hz), 7,32 - 7,50 (3H,m), 7,56 (1 H,t 8 Hz), 7,96 - 8,07 (2H,m), 8,16 (1 H,d, 1 6 Hz), 10,4-1 0,7 (1 H, breit (s)) 

Beispiel 20 

Methyl-(E)-2-[4-methoxy-3-(2-pyridylmethoxy gelbe Kristalle, Fp. 154— 

156°C(EtOAc) 

Elementaranalyse fur C24H 2 iN3O 4 .0,l H 2 0 
Berechnet: C = 69,09% H - 5,12% N = 10,07% 
Gefunden: C - 68,94% H = 5,09% N = 9,79% 
I R (KBr) (cm-): 3600 ~ 2500, 1 720, 1 260, 1 1 30, 755 
NMR (CDCb) 5: 3,94 (3H,s), 4,02 (3H,s), 5,34 (2H,s), 6,92 

(lH,d, 16 Hz), 6,91 (lH,d, 8 Hz), 7,10-7,34 (3H,m), 7,28 (lH,t, 8 Hz), 7,57 (lH,d, 16 Hz), 7,52-7,63 (IH.m), 7,70 
(lH,td, 7 Hz, 1,5 Hz), 7,86 (lH,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 7,92 (lH,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 8,62 (lH,dd, 7 Hz, 1,5 Hz), 9,70-10,7 
(lH,breit) 

Beispiel 21 

Methyl-(E)-2-(4-n-butoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat; gelbe Kristalle, Fp. 1 1 7 - 1 19° C (AcOEt), 
Elementaranalyse fur C2tH22N203 
Berechnet: C = 71,98% H = 6,33% N - 7,99% 
Gefunden: C -» 71,81% H = 6,41% N = 733% 
IR (KBr) (cm- 0: 3200, 1 735, 1715, 1 130, 

NMR (CDC1 3 ) 6: 0,97 (3H,t, 7 Hz), 1,47 (2H, Hexaplett, 7 Hz), 1,77 (2H, Pentaplett, 7 Hz), 3,97 (2H,t, 7 Hz), 3,99 
(3H,s), 6,87 (2H,d, 8 Hz), 6,97 (1 H,d, 1 6 Hz), 7,27 (1 H,t, 8 Hz), 744 (2H,d, 8 Hz), 7,60 (1 H,d, 1 6 Hz), 7,84 (1 H,dd, 8 Hz, 
1,5 Hz),7,91 (lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz), 9,62-1 1,32 (lH,m) 

Beispiel 22 

Methyl-(E)-2.(3-chlor-4-methoxystyryl)benzimidazoI-4-carboxylat-Phosphat; gelbes Pulver, Fp. 287-289°C 
(MeOH) 

Elementaranalyse fur C18H15N2CIO3.H3PO4 
Berechnet: C » 49,05% H = 4,12% N - 6,36% 
Gefunden: C - 49,00% H = 4,03% N = 6,44% 
IR(KBr)(cm- I ):3600-2100, 1735, 1270, 1085, 750 

NMR (DMSO-de) 8: 3,91 (3H,s), 3,97 (3H,s), 7,20-7,39 (3H,m), 7,57-7,92 (5H,m), 12,29 (1H, breit, s), 8,0- 13,0 
(breit) 

Beispiel 23 

Methyl-(E)-2-(3-chlor-4-methoxystyryl)benzimidazo!-4-carboxylat; blaBgelbe Kristalle, Fp. 138- 140°C 
(EtOAc-Et 2 0) 

Elementaranalyse fur C18H15N2CIO3 
Berechnet: C - 63,07% H - 4,41% N = 8,17% 
Gefunden: C = 63,23% H = 4,29% N - 8,17% 
IR(KBr)(cm- 1 ):3500-2600, 1710, 1265, 1140,745 

NMR (CDCb) 6: 3,95 (3H,s), 4,04 (3H,s), 6,94 (lH,d, 8 Hz), 7,01 (lH,d, 16 Hz), 7,30 (lH.t, 8 Hz), 7,41 (lH,dd, 8 Hz, 
1,5 Hz),7,58(lH,d, 16 Hz), 7,60 (1 H,d, 1,5 Hz), 7,88 (1 H,dd. 8 Hz.1,5 Hz), 7,94 (1 H,dd, 8 Hz, 1 ,5 Hz) 

Beispiel 24 

Methyl-(E)-2-[4-(2-acetyioxy)ethoxystyryl]benzimidazol-4-carboxylat-Phosphat; gelbe Kristalle, 
Fp.265-267°C 

Elementaranalyse fur C 2 \ H20N2O5 .H 3 PO 4 .0,2 H 2 0 
Berechnet: C « 52,33% H = 4,89% N - 5,81% 
Gefunden: C = 52,17% H = 4,90% N = 5,81% 
IROCBrWcm-O^OO-, 1730, 1240, 1180, 1080 

NMR (DMSO-de) 8: 2,07 (3H,s), 3,99 (3H,s), 4,25 (2H,t, 7 Hz), 4,37 (2H,t, 7 Hz), 7,06 (2H,d, 8 Hz), 7,27 (1 H,d, 1 6 Hz), 
7,30 (1 H,t, 8 Hz), 7,63 (2H,d, 8 Hz), 7,80 (1 H,d, 8 Hz), 7,84 (lH,d, 16 Hz), 7,88 (1 H,d, 8 Hz), 1 2,16 - 12,37 (1 H,m) 

Beispiel 25 

Methyl-(E)-2-[4-(2-acetyloxyethoxy)styryl]benzimidazol-4-carboxylat; blaBgelbe Kristalle, Fp. 130-1 31 °C 
(AcOEt-Et 2 0) 

Elementaranalyse fur C21H20N2O5.I/2 H 2 0 
Berechnet: C - 64,77% H - 5,44% N - 7,19% 
Gefunden: C - 64,91% H == 5,26% N - 7,37% 
IR(KBr)(cm-i): 3330, 1725, 1710, 1280, 1140 
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NMR(CDC1 3 )8:2,11 (3H,s), 4,02 (3H,s), 4,20 (2H,t, 7 Hz), 4,44 (2H,t, 7 Hz), 6,93 (2H,d, 8 Hz),7,02(lH,d, 16 Hz), 7,28 
(lH,t, 8 Hz), 7,50 (2H,d, 8 Hz), 7,62 (lH,d, 16 Hz), 7,86 (lH,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 7,93 (lH.dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 9,82-10.54 
(lH,m) 

Beispiel 26 

Methyl-(E)-2-2-(2,4,6-trimethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat-Phosphat; gelbes Pulver, Fp. 246-249°C 
(MeOH) 

Elementaranalyse fur C2oH2oN 2 05.H3P0 4 .0,85 H 2 0 
Berechnet: C - 49,87% H = 5,17% N = 5,82% 
Gefunden: C = 49,83% H = 5,22% N « 5,90% 
IR(KBr)(cm-i): 3600-2200, 1720, 1300, 1115, 750 

NMR (DMSO-de) 5: 3,85 (3H,s), 3,93 (6H,s), 3,97 (3H,s), 6,32 (2H,s), 7,25 (1 H,t, 8 Hz), 7,61 (IH.d, 16 Hz),7,73(lH,dd, 
8 Hz, 1,5 Hz),7,83(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz),8,12(lH,d, 16 Hz), 11,8- 12,8(1 H,breit) 

Beispiel 27 

Methyl-(E)-2-(23,4-trimethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat-Phosphat; gelbes Pulver, Fp.252-254°C 
(MeOH) 

Elementaranalyse fur C20H20N2O5.H3PO4 
Berechnet: C = 51,51% H = 4,97% N = 6,01% 
Gefunden: C = 51,21% H = 5,02% N - 5,98% 
IR (KBr) (cm- 0- 3600 - 2200, 1735, 1300, 1 100, 750 

NMR (DMSO-d 6 ) 5: 3,80 (3H,s), 3,86 (3H,s), 3,89 (3H,s), 3,98 (3H,s), 6,93 (lH,d, 8 Hz), 7,29 (lH,t, 8 Hz), 7,37 (lH,d, 
16 Hz), 7,41 (lH,d, 8 Hz), 7,78 (IH.dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 7,88 (lH,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 7,93 (lH,d, 16 Hz), 11,9-12,8 
(lH.breit) 

Beispiel28 

Methyl-(E)-2-(2,3,4-trimethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat; gelbe Kristalle, Fp. 96— 109° C 
Elementaranalyse fur C2oH 2 oN 2 OsA8 MeOH 
Berechnet: C - 63,41% H = 5,93% N - 7,11% 
Gefunden: C = 63,30% H = 5,97% N - 7,23% 
IR (KBr) (cm- 0: 3600 - 2700, 1 720, 1290, 755 

NMR (CDCh) 8: 3,90 (H,s), 337 (3H,s), 4,02 (3H,s), 6,72 (lH,d, 8 Hz), 7,18 (lH.d, 16 Hz), 7,28 (1 H,t, 8 Hz), 7,32 (lH,d, 
8 Hz),7,78(lH,d,16 Hz),7,87(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz),7,94(lH,dd,7Hz, 1,5 Hz), 9,9-1 1,2 (lH,breit) 

Beispiel 29 

Methyl-(E)-2-(4-n-propyloxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat-Phosphat; gelbe Kristalle, Fp. 273— 274° C 
Elementaranalyse fur C20H20N2O3.H3PO4.I/2 H 2 0 
Berechnet: C = 54,18% H = 5,46% N = 6,32% 
Gefunden: C - 54,16% H = 5,32% N = 6,52% 
IRtKBrKcm- 1 ): 3300-2330, 1740, 1270, 1180, 1080 

NMR (DMSO-d 6 ) 8: 0,99 (3H,t, 7 Hz), 1,76 (2H, Pentaplett, 7 Hz), 3,98 (3H,s), 3,99 (2H,t), 7,01 (2H,d, 8 Hz), 7,24 
(lH,d, 16 Hz), 7,29 (lH.t, 8 Hz), 7,59 (2H,d, 8 Hz), 7,78 (lH.d, 8 Hz), 7,82 (lH,d, 16 Hz), 7,88 (lH,d, 8 Hz), 
12,07-1 2,42 (lH,m) 

Beispiel 30 

Methyl-(E)-2-[4-(2-propynyloxy)styryl]benzimidazol-4-carboxylat-Phosphat; gelbe Kristalle, Fp. 288-290°C 
Elementaranalyse fur C20H16N2O3.H3PO4 
Berechnet: C = 55,82% H = 4,45% N = 6,51% 
Gefunden: C = 55,72% H - 4,40% N = 6,52% 
IR (KBr) (cm-*): 3300 -2330, 1730, 1250, 1180, 1090 

NMR (DMSO-d b ) 8: 3,59 (1 H,t, 2 Hz), 3,98 (3H,s), 4,86 (2H,d, 2 Hz), 7,07 (2H,d, 8 Hz), 7,27 (1 H.d, 16 Hz), 7,29 (1 H,t, 
8 Hz), 7,62 (2H,d, 8 Hz), 7,78 (lH.dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 7,84 (lH,d, 16Hz), 7,86 (lH.dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 12,12-12,48 
(lH,m) 

Beispiel 31 

Methyl-(E)-2-(4-n-propyloxystyryI)benzimidazol-4-carboxylat; gelbe Kristalle, Fp. 108-1 10° C 
Elementaranalyse fiir C20H20N2O j 
Berechnet: C - 71,41% H = 5,99% N = 8,33% 
Gefunden: C = 71,41% H = 5,90% N » 8,21 0/0 
IR(KBr)(cm-0: 3500-2600, 1730, 1710, 1700, 1260, 1140 

NMR (CDCi 3 ) 8: 1,03 (3H,t, 7 Hz), 1,82 (2H, Hexaplett, 7 Hz), 3,96 (2H,t, 7 Hz), 4,00 (3H,s), 6,89 (2H,d, 8 Hz), 6,98 
(1 H,d, 16 Hz), 7,27 (1 H,t, 8 Hz), 7,48 (2H,d, 8 Hz), 7,60 (1 H,d, 16 Hz), 7,85 (1 H,d, 8 Hz), 7,92 (1 H,d, 8 Hz), 9,87 ~ 10,76 
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(lH.m) 

Beispiel 32 

Methy!-(E)-2-(4-aIIyloxystyryl)benzimidazol-4-carboxyiat-Phosphat;gelbe Kristalle, Fp. 261 — 263° C 
Elementaranalyse fur C2oHi8N203.H 3 P04 
Berechnet: C - 55,56% H = 4,90% N - 6,58% 
Gefunden: C - 55,53% H = 4,86% N = 6,59% 
I R (KBr) (cm- { ): 3300 - 2330, 1740, 1260, 1085 

NMR (DMSO-de) 5: 3,97 (3H,s), 4,63 (2H,d, 6 Hz), 5,28 (lH,dd, 10 Hz, 1,5 Hz, cis-Konfiguration), 5,42 (lH,dd 
16 Hz, 1,5 Hz, trans-Konfiguration), 5,96-6,20 (lH,m), 7,03 (2H,d, 8 Hz), 7,26 (lH,d, 16 Hz), 7,28 (IH.t, 8 Hz), 7,60 
(2H,d, 8 Hz), 7,78 (1 H,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 7,82 (1 H,d, 16 Hz), 7,85 (lH,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 12,00 - 12,58 (1 H,m) 

Beispiel 33 

Methyl-(E)-2-[4-(2-propynyloxy)styryl]benzimidazoI-4-carboxyIat;gelbe Kristalle, Fp. 138- 140°C(AcOEt) 
Elementaranalyse fur C20H16N2O3 
Berechnet: C - 72,28% H = 4,85% N « 8,43% 
Gefunden: C - 72,31% H = 4,65% N = 8,42% 
IR(KBr)(cm-i):3440,3260, 1695, 1175 

NMR(CDCl 3 )8:2,55(lH,t,2 Hz), 4,02 (3H,s), 4,73 (2H,s), 7,02 (2H,d, 8 Hz),7,03(lH,d, 16 Hz), 7.09 (1 H,t, 8 Hz), 7,52 
(2H,d,8 Hz),7,62(lH,d, 16 Hz), 7,87 (lH.d, 8 Hz), 7,94(lH,d,8 Hz), 10,00- 10,62 (lH,m) 

Beispiel 34 

Methyl-(E)-2-(4-methyIsulfinylstyryl)benzimidazol-4-carboxylat; gelbe Kristalle, Fp. 226— 228°C (EtOH) 
Elementaranalyse fur C18H16N2O3S 
Berechnet: C = 63,51% H - 4,74% N = 8,23% 
Gefunden: C = 63,50% H = 4,65% N - 8,17% 
IR (KBr) (cm- 1 )- 3240, 1720, 1280, 1035 

NMR (CDCI3) 8: 2,77 (3H,s), 4,03 (3H,s), 7,25 (lH,d, 16 Hz), 7,32 (lH,t, 8 Hz), 7,70 (4H,s), 7,73 (lH,d, 16 Hz), 7,92 
(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz), 7,96(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz), 9,92- 10,84 (lH,m) 

Beispiel 35 

MethyKE)-2-(4-aIlyloxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat;gelbe Kristalle, Fp. 100- 102°C(Et 2 O) 
Elementaranalyse fur C2oHi 8 N 2 0 3 
Berechnet: C = 71,84% H = 5,43% N - 8,38% 
Gefunden: C = 71,80% H - 5,32% N = 8,48% 
IR (KBr) (cm- 0:3600 -2800, 1725, 1270, 1140 

NMR (CDCI3) 8: 3,99 (3H,s), 4,54 (2H, d-artig, 6 Hz), 5,28 (lH,dd, 10 Hz, 1,5 Hz, cis-Konfiguration), 5,40 (lH.dd, 
16 Hz, 1,5 Hz, trans-Konfiguration), 5,94-6,15 (1 H,m), 6,89 (2H,d, 8 Hz), 6,97 (lH,d, 16 Hz), 7,26 (lH,t, 8 Hz), 7,46 
(2H,d,8 Hz), 7,59(lH,d, 16 Hz),7,84(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz),7,90(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz), 10,14- 10,68 (lH,m) 

Beispiel 36 

Methyl-2-[4-(2-methoxyethoxy)styryl]benzimidazol-4-carboxylat-Phosphat; gelbe Kristalle, Fp. 263— 265°C 
Elementaranalyse fur C20H20N2O4.H3PO4 
Berechnet: C = 53,34% H - 5,15% N = 6,22% 
0560251- : C = 53,19% H = 5,23% N = 6^5% 
IR (KBr) (cm- '): 3300 - 2330, 1740, 1270, 1085 

NMR (DMSO-d 6 ) 8: 3,32 (3H,s), 3,67 (2H,t, 6 Hz), 3,97 (2H,s), 4,15 (2H,t, 6 Hz), 7,03 (2H,d, 8 Hz), 7,24 (1 H,d, 1 6 Hz), 
7,29 (1 H,t, 8 Hz), 7,60 (2H,d, 8 Hz), 7,78 (1 H,d, 8 Hz), 7,83 (1 H,d, 16 Hz), 7,86 (1 H,d, 8 Hz), 1 1,60 - 12,80 (1 H,m) 

Beispiel 37 

Methyl-(E)-2-[4-(2-methoxyethoxy)sty ryl]benzimidazol-4-carboxylat; gelbe Kristalle, Fp. 1 27 - 1 28° C 
Elementaranalyse fur C20H20N2O4 
Berechnet: C = 68,17% H = 5,72% N - 7,95% 
Gefunden: C = 68,29% H = 5,73% N = 7,95% 
IR (KBr) (cm- 1 ): 3300, 1730, 1710, 1280, 1180, 1135 

NMR(CDCl 3 )8:3,45(3H,s),3,75(2H,t,8 Hz),3,99(3H,s),4,13(2H,t,8 Hz), 6,91 (2H,d,8 Hz), 6,97 (lH,d, 16 Hz). 7,26 
(lH,t, 8 Hz), 7,46 (2H,d, 8 Hz), 7,60 (lH,d, 16 Hz), 7,84 (lH,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 7,92 (lH,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 9,90-10,72 
(IHjn) 

Beispiel 38 

Methyl-(E)-2-(4-n-butoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat-Phosphat; gelbe Kristalle, Fp. 266— 268° C 
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Elementaranaiyse fur C21H22N2O3.H3PO4 
Berechnet: C = 56,25% H « 5,62% N = 6,25% 
Gefunden: C = 56,23% H = 5,61% N = 6,36% 
IR(KBr)(cm-0: 3000-2330, 1740, 1250, 1080 

NMR (DMSO-d 6 ) 8: 0,94 (3H,t, 8 Hz), 1,34-1,54 (2H,m), 1,64-1,80 (2H,m), 3,97 (3H,s) 4,03 (2H,t, 8 Hz), 7,01 (2H,d, 
8 Hz), 73 (lH,d, 16 Hz), 72,8 (1 H,t, 8 Hz), 7,59 (2H,d, 8 Hz), 7,77 (lH,d, 8 Hz), 7,82 (1 H,d ( 1 6 Hz), 7,86 (1 H,d, 8 Hz), 
12,18- 12,34 (lH,m) 

Beispiel 39 

Methyl-(E)-2-[3-methoxy-4-(2-piperidinoethoxy)sty^ gelbes 
Pulver, Fp. 152- 156° C (Zers.) (EtOH) 
Elementaranaiyse far C25H29N3O4.2 HCl.1,7 H 2 0 
Berechnet: C » 55,70% H = 6,43% N = 7,79% CI = 13,15% 
Gefunden: C = 55,52% H = 6,68% N = 7,85% CI - 13,11% 
IR(KBr)(cm-«): 3600-2300, 1725, 1265, 1140,755 

NMR(DMSO-d 6 )S: 1,60- 1,90 (6H,m), 2,8-4,1 (breit), 3,90 (3H,s), 4,02 (3H,s), 4,50 (2H,t, 7 Hz), 7,18 (lH.d, 8 Hz), 
7,22-736(2H,m),7,44(lH,d, 16 Hz),7,56(lH,t,8 Hz), 7,95 -8,06 (lH,d, 16 Hz), 10,2- 1 0,6(1 H, breit) 

Beispiel 40 

MethyI-(E)-2-(4-benzyloxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat-Phosphat; gelbe Kristalle, Fp. 267— 268°C 
Elementaranaiyse fur C24H20N2O3.H3PO4 
Berechnet: C = 59,75% H = 4,81% N = 5,81% 
Gefunden: C = 59,54% H - 4,80% N = 5,83% 
!R(KBr)(cm-^3300-2330, 1725, 1250, 1080 

NMR (DMSO-de) 5: 3,97 (3H,s), 5,17 (2H,s), 7,09 (2H,d, 8 Hz), 7,1 8 - 7,52 (7H,m), 7,62 (2H,d, 8 Hz), 7,78 (1 H,d, 8 Hz), 
7,82(lH,d, 16 Hz),7.86(lH,d,8 Hz), 11,90- 12,90(lH,m) 

Beispiel 41 

Methyl-(E)-(4-ethoxystyryl)benzimidazoI-4-carboxylat-Phosphat; gelbe Kristalle, Fp. 276- 278° C 
Elementaranaiyse C19H18N2O3.H3PO4 
Berechnet: C = 54,29% H = 5,04% N = 6,66% 
Gefunden: C = 54,08% H = 5,08% N = 6,69% 
IR(KBr)(cm~i):3300~2330, 1735, 1270, 1090 

NMR (DMSO-de) 6: 1,35 (3H,t, 8 Hz), 3,98 (3H,s), 4,09 (2H,q, 8 Hz), 7,00 (2H,d, 8 Hz), 7,24 (1 H,d, 16 Hz), 7,28 (1 H,t, 
8 Hz),7,60(2H,d,8 Hz), 7,78 (1 H,d, 8 Hz),7,82(lH,d, 16 Hz), 7,86 (1 H,d, 8 Hz), 12,18- 12,44 (lH,m) 

Beispiel 42 

Methyl-(E)-2-(4-benzyloxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat; gelbe Kristalle; Fp. 145- 147°C (AcOEt) 
Elementaranaiyse fiir C24H20N2O3 
Berechnet: C = 74,98% H - 5,24% N = 7,29% 
Gefunden: C - 75,03% H = 5,04% N = 7,32% 
1R (KBr) (cm-i): 3440, 1 71 0, 1290, 1 150 

NMR (CDC1 3 ) 8: 3.99 (3H,s), 5,08 (2H,s), 6,96 (2H,d, 8 Hz) 6,98 (lH,d, 16 Hz), 7,27 (lH,t, 8 Hz), 7,33-7,54 (7H,m), 
7,60(lH,d, 16 Hz), 7,85(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz), 7,92(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz), 9,96- 10,53 (lH,m) 

Beispiel 43 

Methyl-(E)-2-(4-ethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat; gelbe Kristalle, Fp. 132-1 34° C (EtOH) 
Elementaranaiyse fur C19H18N2O3 
Berechnet: C = 70,79% H = 5,63% N = 8,69% 
Gefunden: C = 70,90% H = 5,54% N = 8,75% 
1R (KBr) (cm-i): 3500 - 2600, 1 730, 1280, 1 180 

NMR (CDC1 3 ) 8: 1,44 (3H,t, 7 Hz), 4,03 (3H,s), 4,07 (2H,q, 7 Hz), 6,91 (2H,d, 8 Hz), 7,00 (lH,d, 16 Hz), 7,29 (lH,t, 
8 Hz). 7,51 (2H,d, 8 Hz), 7,64 (1 H,d, 8 Hz), 7,86 (1 H,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 7,92 (1 H,dd, 8 Hz, 1 ,5 Hz), 9,79 - 1 0,72 ( 1 H,m) 

Beispiel 44 

Methyl-(E)-2-(4-methoxy-3-methylstyryl)benzimidazol-4-carboxylat-Phosphat; gelbes Pulver, Fa 288— 290° C 
(MeOH) 

Elementaranaiyse fur Ci9H !8 N203.H 3 P04 
Berechnet: C = 54,29% H = 5,04% N = 6,66% P = 7,37% 
Gefunden: C = 54,01% H = 5,04% N = 6,49% P = 7,25% 
I R (K Br) (cm- l ): 3500 - 2200, 1 730, 1 260, 1 1 35, 750 

NMR (DMSO-d 6 ) 8: 2,21 (3H,s), 3,85 (3H,s), 3,98 (3H,s), 3,6-6,8 (breit, verschwand durch D 2 0), 7,02 (lH,d, 8 Hz), 



14 



36 22 036 



7,25(lH,d, 16 Hz), 7,29 (1 H,t, 8 Hz), 7,43 -7,54 (2H,m), 7,72-7,90 (3H,m), 11,8- 12,5 (tH, breit, verschwand durch 
D 2 0) 

Beispiel 45 

Methyl-(E)-2-(4-methoxy-3-methoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat; gelbe Kristalle, Fp. 166— 168°C (EtO- 
Ac-Et 2 0) 

Elementaranalyse fur Q9H18N2O3 
Berechnet: C - 70,79% H = 5,63% N = 8,69% 
Gefunden: C = 70,94% H = 5,58% N - 8,52% 
IR (KBr) (cm- 0: 3600 - 2500, 1720, 1285, 1 130, 750 

NMR (CDCI3) 6: 2,23 (3H,s), 3,85 (3H,s), 4,00 (3H,s), 6,80 (lH,d, 8 Hz), 6,98 (lH,d, 16 Hz), 7,25-7,39 (2H,m), 7,27 
(lH,t,8 Hz), 7,58(lH,d, 16 Hz), 7,85 (1 H,dd, 8 Hz, 1,5 Hz),7,92(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz),9,8- 10,7(1 H, breit) 

Beispiel 46 

Methyl-(E)-2-[3-methoxy-4-(2-piperi blafigelbe Kristalle, 

Fp. 124-126°C(EtOAc-Et 2 0) 
Elementaranalyse fiir C25H29N3O4 
Berechnet: C - 68,95% H - 6,71% N = 9,65% 
Gefunden: C = 69,06% H = 6,78% N - 9,70% 
= IR (KBr) (cm- 3600 - 2700, 1 720, 1265, 1 1 35, 755 
NMR (CDCb) 5: 1,35-1,69 (6H,m), 2,46-2,59 (4H,m), 2,82 (2H,t, 7 Hz), 3,89 (3H,s), 4,00 (3H,s), 4,19 (2H,t, 7 Hz), 
6,89 (lH,d, 8 Hz), 7,01 (lH,d, 16 Hz), 7,04-7,14 (2H,m), 7,28 (lH,t, 8 Hz), 7,58 (lH.d, 16 Hz), 7,86 (lH,dd, 8 Hz, 
1,5 Hz), 7,93 (1 H,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 10,52 (1H, breit, Singlett) 

Beispiel 47 

Methyl-(E)-2-(3-benzyloxy-4-methoxystyryl)benzirnidazol-4-carboxylat; blafigelbe Kristalle, Fp. 183— 185° C 
(MeOH) 

Elementaranalyse fiir C25H22N2O4 
Berechnet: C - 72,45% H = 5,35% N = 6,76% 
Gefunden: C = 72,46% H - 5,41% N - 6,70% 
IR (KBr) (cm- *): 3500 - 2600, 1 730, 1265, 1130 

NMR (CDCI3) 5: 3,91 (3H,s), 4,00 (3H,s), 5,18 (2H,s), 6,89 (lH,d, 8 Hz), 6,93 (lH,d, 16 Hz), 7,10 (2H, s-artig), 7,27 
(lH,t, 8 Hz), 7,22-7,52 (5H,m), 7,54 (lH,d, 16 Hz), 7,85 (lH,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 7,92 (lH.dd, 8 Hz. 1,5 Hz), 
10,02 -10,66(lH,m) 

Beispiel 48 

Methyl-(E)-2-(4-methylthiostyryl)benzimidazol-4-carboxyIat-Phosphat; gelbe Kristalle, Fp. 270-27PC 
Elementaranalyse fur C18H16N2O2S.H3PO4 
Berechnet: C = 51,18% H = 4,53% N = 6,63% 
Gefunden: C = 51,03% H - 4,57% N = 6,56% 
lR(KBr)(cm-'):3200 ~2340, 1730, 1185, 1080 

NMR (DMSO-d 6 )S: 2,53 (3H,s), 3,98 (3H,s), 7,31 (lH,t,8 Hz), 7,32(2H,d,8 Hz),7,34(lH,d, 16 Hz), 7,60 (2H,d, 8 Hz), 
7,78(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz),7,82(lH,d, 16 Hz),7,86(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz), 11,79 -1 2,62(1 H,m) 

Beispiel 49 

Methyl-(E)-2-(3-difluormethoxy-4-methoxystyryl)-benzimidazol-4-carboxylat; gelbe Kristalle, 

Fp.l40-142°C(EtOH) 
Elementaranalyse fiir C19H16F2N2O4 

Berechnet: C = 60,96% H = 4,31% N = 7,48% F = 10,15% 
Gefunden: C « 61,27% H = 4,14% N = 7,41% F - 1036% 
IR (KBr) (cm- 1 ): 3420 - 1690, 1280, 1 145, 745 

NMR (CDCb) 8: 3,90 (3H,s), 4,00 (3H,s), 6,57 (lH,t, 75 Hz), 6,94 (lH,d, 8 Hz), 6,99 (1 H,d. 16 Hz), 7,23 - 7,39 (3H,m), 
7,57 (1 H,d, 16 Hz), 7,86 (1 H,dd, 8 Hz, 1 ,5 Hz), 7,92 (1 H,dd,8 Hz, 1,5 Hz), 9,80 - 10,7 (1 H, breit) 

Beispiel 50 

Methyl-(E)-2-2(4-difluormethoxy-3-methoxystyryl)-benzimidazol-4-carboxylat-Phosphat; gelbes Pulver, 
Fp. 281 - 285°C (Zers.) (EtOH) 
Elementaranalyse fiir Ci 9 Ht6F2N 2 O4.H3PO4.0,2 H 2 0 
Berechnet: C = 58.98% H = 4,53% N = 7,24% 
F = 7,980/o P = 6,51% 

Gefunden: C = 58,93% H _ 4,42% N - 7,29% 
F«7,91% P-6,48% 
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IR(KBr)(cm- , ):3500~2100, 1735, 1270,750 

NMR (DMSO-de) 8: 3,93 (3H,s), 3,98 (3H,s), 4,2-5,8 (breit), 7,11 (lH f t, 75 Hz), 7,22-7,52 (6H,m), 7,76-7,93 
(3H,m),ll,9~12,8(lH, breit) 

Beispiel 51 

Methyl-(E)-2-(4-difluormethoxy-3-methoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat; blaBgelbe Kristalle, 
Fp.96-109°C(EtOH) 
Elementaranalyse fur C19H16F2N2O4A7 H2O 
Berechnet: C - 58,98% H = 4,53% N = 7,24% 
Gefunden: C = 58,93% H = 4,42% N = 7,29% 
IR (KBr) (cm- 1 ): 3500 - 2800, 1 705, 1 270, 1 140, 745 

NMR (CDCI3) 8: 3,92 (3H,s), 4,02 (3H,s), 6,58 (1 H,t, 75 Hz), 7,04 - 7,22 (4H,m), 7,30 (1 H,t, 8 Hz), 7,60 (1 H,d, 16 Hz), 
7,88 (1 H,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 7,94 (lH,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 10,7 - 10,2 (1H, breit) 

Beispiel 52 

MethyI-(E)-2-(4-methy]thiostyryl)-benzimidazol-4-carboxyIat; gelbe Kristalle, Fp. 135- 137°C(AcOEt-Et 2 0) 
Elementaranalyse fur Q9H16N2O2S 
Berechnet: C = 66,65% H - 4,97% N = 8,64% 
Gefunden; C = 66,68% H = 5,01% N = 8,50% 
I R (KBr) (cm- 0:3300, 1725, 1710, 1690, 1270, 1140 

NMR (CDCI3) 8: 2,49 (3H,s), 3,99 (3H,s), 7,07 (lH,d, 16 Hz), 7,19 (2H,d, 8 Hz), 7,27 (lH,t, 8 Hz), 7,42 (2H,d, 8 Hz), 
7,61 (lH,d, 16 Hz),7,85(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz),7,92(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz), 8,00 - 9,64 (lH,m) 

Beispiel 53 

Methyl-(E)-2-(4-ethoxy-3-methoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat-Phosphat; gelbe Kristalle, 

Fp.278-181°C(MeOH) 
Elementaranalyse fiir C20H20N2O4.H3PO4 
Berechnet: C = 53,34% H = 5,15% N = 6,22% 
Gefunden: C = 53,14% H - 5,17% N = 6,24% 
IR (KBr) (cm- 1 ): 3300 -2330, 1740, 1260, 1140 

NMR (DMSO-de) 8: 1,35 (3H,t, 6 Hz), 3,85 (3H,s), 3,97 (3H,s), 4,06 (2H,q, 6 Hz), 7,00 (lH,d, 8 Hz), 7,18 (lH,dd, 8 Hz, 
1,5 Hz), 7,22-7,35 (3H,m),7,78(lH,d,8 Hz),7,80(lH,d, 16 Hz), 7,84 (1 H,d, 8 Hz), 12,16- 1 2,38(1 H,m) 

Beispiel 54 

Methyl-(E)-2-(4-methoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat-Phosphat; gelbe Kristalle, Fp. 271 -272°C(Zers.) 
Elementaranalyse fiir C18H16N2O3.H3PO4 
Berechnet: C « 53,21% H = 4,71% N = 6,89% 
Gefunden: C = 53,08% H - 4,66% N - 6,99% 
IR (KBr) (cm- 1 ): 3500 -2000, 1735, 1275 

NMR (DMSO-db) 8: 3,81 (3H,s), 3,97 (3H,s), 7,02 (2H,d, 8 Hz), 7,25 (lH,d, 16 Hz), 7,28 (1 H,t, 8 Hz), 7,61 (2H,d, 8 Hz), 
7,78(lH.d,8 Hz),7.83(lH,d,16 Hz), 7,85 (1 H,d, 8 Hz), 12,25 -1 2,33(1 H, breit, m, verschwand durch D 2 0) 

Beispiel 55 

Methyl-(E)-2-[4-(2-acetyloxy)ethoxy-3-methoxystyryl]-benzimidazol-4-carboxylat; blaBgelbe Kristalle, 
Fp. 133-135°C(AcOEt-Et 2 0) 
Elementaranalyse fiir C22H22N2O6 
Berechnet: C = 64,38% H = 5,40% N - 6,83% 
Gefunden: C - 64,19% H = 5,52% N » 6,63% 
IR(KBr)(cm-0:35OO-24OO, 1730, 1275, 1140 

NMR (CDCI3) 8: 2,1 1 (3H,s), 3,92 (3H,s), 4,02 (3H,s), 4,26 (2H,t, 6 Hz), 4,46 (2H,t, 6 Hz), 6,92 (lH,d, 8 Hz), 7,03 (lH,d, 
16 Hz), 7,10 (lH,d, 8 Hz), 7,60 (lH,d, 16 Hz), 7,87 (lH,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 7,93 (lH.dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 9,90-10,77 
(lH,m) 

Beispiel 56 

Methyl-(E)-2-(3-allyloxy-4-methoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat; blaBgelbe Kristalle, Fp. 106— 107°C 
(AcOEt-Et 2 0) 

Elementaranalyse fiir C21H20N2O4 
Berechnet: C - 69,13% H = 5,69% N = 7,53% 
Gefunden: C = 69,09% H - 5,56% N = 7,60% 
IR (KBr) (cm- 1 ): 3600 -2600, 1715, 1280, 1140 

NMR (CDCI3) 8: 3,89 (3H,s), 3,98 (3H,s), 4,63 (2H,d, 6 Hz), 5,29 (lH,dd, 10 Hz, 2Hz, cis-Konfiguration), 5,42 (1 H,q, 
16 Hz, 2 Hz, transconfiguration), 5,97-6,18 (lH,m), 6,86 (lH,d, 8 Hz), 6,96 (lH,d, 16 Hz), 7,07 (lH,s), 7,27 (lH,t, 
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8 Hz), 7,56 (1 H,d, 1 6 Hz), 7,85 (1 H,q, 8 Hz, 2 Hz) 

Beispiel 57 

Methyl-(E)-2-(4-cyanostyryl)benzimidazoI-4-carboxylat ; gelblich-braune Kristalle, Fp. 1 97 - 1 98° C (EtOH) 
Elementaranalyse fur C18HJ3N3O2 
Berechnet: C = 71,28% H = 4,32% N = 13,85% 
Gefunden: C - 71,24% H - 4,01% N - 13,90% 
IRfKBrWcm- 1 )'. 3500 -2600, 2240, 1730, 1290, 1135 

NMR (CDCb) 5: 4,03 (3H,s), 7,24 (1 H,d, 1 6 Hz), 7,33 (lH.t, 8 Hz), 7,58 - 7,75 (5H,m), 7,92 (1 H,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 7,97 
(1 H,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 8,00 - 10,70 (1 H,m) 

Beispiel 58 

Methyl-(E)-2-styrylbenzimidazol-4-carboxylat; gelbe Kristalle, Fp. 84-90° C (Et 2 0) 
Elementaranalyse fur Ci 7 Hi 4 N 2 0 2 
Berechnet: C = 73,15% H - 5,29% N = 9,80% 
Gefunden: C - 73,00% H = 5,33% N « 9,64% 
IR(KBr) (cm- '): 3500 - 2300, 1 730, 1 280, 1 1 35 

NMR (CDCb) 8: 4,01 (3H,s),7,14(lH,d, t6 Hz), 7,29 (1 H,t, 8 Hz), 7,34 -7,60 (5 H,m), 7,66(1 H,d, 16 Hz), 7,87(lH,dd, 
8 Hz, 1,5 Hz), 7,94(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz), 9,73- 10,80 (lH,m) 

Beispiel 59 

MethyI-(E)-2-(3-fluor-4-methoxystyryl)behzimidazoM-carboxylat; blaBgelbe Kristalle, Fp. 97 - 99° C (Et 2 0) 
Elementaranalyse fur C18H15FN2O3 
Berechnet: C « 66,25% H = 4,63% N = 8,58% 
Gefunden: C = 66,00% H = 4,51% N = 8,54% 
IR(KBr)(cm-0:3500 - 2600, 1730, 1280, 1130 

NMR (CDCb) 5: 3,91 (3H,s), 4,01 (3H,s), 6,93 (lH,t, 8 Hz), 6,96 (1 HA 16 Hz), 7,28 (lH.t, 8 Hz), 7,19 - 7,36 (2Hjn), 
7,56(lH,d, 16 Hz),7,86(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz),7,92(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz), 9,58 - 10,52 (lH,m) 



Beispiel 60 

Methyl-(E)-2-(2,5-dimethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat; blaBgelbe Kristalle, Fp. 90-92°C(EtOH) 
Elementaranalyse fur Ci 9 Ht8N 2 O 4 .0,5 H 2 O.0,2 EtOH 
Berechnet: C = 65,35% H = 5,71% N = 7,86% 
Gefunden: C - 65,40% H = 5,71% N - 7,64% 
IR(KBr)(cm-»):3600-2600, 1730, 1280, 1135 

NMR (CDCb) 5: 3,79 (3H,s), 3,85 (3H,s), 4,00 (3H,s), 6,84 (2H,s), 7,1 1 (1 H,s), 7,27 (1 H,d, 16 Hz), 7,28 (1 H,t, 8 Hz), 7,87 
(lH,d, 16 Hz),7,86(lH,dd,8 Hz,2 Hz),7,94(lH,dd,8 Hz,2 Hz) 

Beispiel 61 

Methyl-(E)-2-[3-methoxy-4-(2-propynyloxy)styryl]-benzimidazol-4-carboxylat; blaBgelbe Kristalle, 
Fp. 180- 182°C (EtOH) 
Elementaranalyse fur C 2 |HisN 2 04 
Berechnet: C = 69,60% H = 5,01% N - 7,73% 
Gefunden: C « 69,54% H - 4,87% N = 7,65% 
IR(KBr) (cm- 1 ): 3500 -2600, 1710, 1290, 1140 

NMR (CDCb) 5: 2,54 (lH,t, 1,5 Hz), 3,93 (3H,s), 4,02 (3H,s), 4,81 (2H,d, 1,5 Hz),7,04(lH,d,8 Hz),7,05(lH,d, 16 Hz), 
7,12 (1H.S), 7,09-7,18 (lH,m), 7,29 (lH,t, 8 Hz), 7,60 (lH,d, 16 Hz), 7,87 (lH,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 7,94 (IH.dd, 8 Hz, 
l,5Hz),10,36-10,54(lH,m) 

Beispiel 62 

Methyl(E)-2-(4-allyloxy-3-ethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxyIat; blaBgelbe Kristalle, Fp. 106-108°C(AcO- 
Et-Et 2 0) 

Elementaranalyse fur C 22 H 22 N 2 04 
Berechnet: C = 69,82% H = 5,86% N = 7,40% 
Gefunden: C - 69,83% H = 5,80% N = 7,32% 
1 R (KBr) (cm- 3500 - 2600, 1 730, 1 1 40 

NMR (CDCb) 5: 1,47 (3H,t, 8 Hz), 4,00 (3H,s), 4,1 1 (2H,q, 8 Hz), 4,64 (2H,d, 6 Hz), 5,29 (1 H,dd, 10 Hz, 1 ,5 Hz), 5,41 
(!H,dd, 16 Hz, 1,5 Hz), 6,98- (lH,m),6,87 (lH,d,8 Hz),7,00(lH,d, 16 Hz), 7,08(1 H,s), 7,02 -7,1 5(1 H,m), 7,28 (IRt, 
8 Hz),7,59(lH,d, 16 Hz), 7,87 (lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz),7,83(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz), 9,54-1 0,84 (lH.m) 
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Beispiel 63 

MethyI-(E)-2-(3,4-dimethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxyIat-Methansulfonat; gelbes Pulven 

Fp.212-216°C(EtOH) 

Elementaranalyse fur CtgHwNaO^CHUC^O^ H 2 0 
Berechnet: C - 53,73% H = 5,28% N = 6,27% S = 7,17% 
Gefunden: C = 53,79% H - 5,50% N = 6,25% S - 7,99% 
I R (KBr) (cm- '): 3600 — 2400, 1730, 1265, 1160, 1140, 1020,750 

NMR(DMSO-d 6 )S:2,47 (3H,s), 3,84 (3H,s), 3,87 (3H,s), 4,03 (3H,s), 7,05(lH,d,8 Hz), 7,20- 7,34 (2H,m), 7,43 (lH,d, 
1 6 Hz), 7,62 (1 H,t, 8 Hz), 7,98 - 8,1 1 (3H,m) 

Beispiel 64 

Methyl-(E)-2-(3 t 4-dimethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat-Ethansulfonat; gelbe Kristalle, Fp. 168— 172°C 
(MeOH) 

Elementaranalyse fur Ci9H, 8 N 2 04.C 2 H60 3 S.H 2 0 
Berechnet: C = 54,07% H = 5,62% N - 6,00% S = 6,87% 
Gefunden: C = 53,98% H - 5,77% N = 5,98% S = 7,01% 
1R (KBr) (cm- 0:3600-, 1730, 1265, 1165, 1140, 1035, 755 

NMR (DMSO-d 6 ) 8: 1,15 (3H,t, 7 Hz), 2,57 (2H,q, 7 Hz), 3,83 (3H,s), 3,86 (3H,s), 4,02 (3H,s), 7,03 (lH,d, 8 Hz), 
7.17-7,36(2H,m),7,45(lH,d, 16 Hz),7,60(lH,t,8 Hz), 7,97 - 8,1 1 (3H,m), 13 -8 (breit) 

Beispiel 65 

Methyl-(E)-2-(3,4-dimethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxyIat-d-10-Kampfersulfonat; gelbe Kristalle, 
Fp. 228— 230° C (MeOH) 

Elementaranalyse fur CiqH 18 N 2 0 4 .CioHi60 4 S.O,7 H 2 0 
Berechnet: G = 59,72% H — 6,12% N = 4,80% S - 5,50% 
Gefunden: C = 59,87% H = 6,25% N = 4,86% S = 5,78% 
IR (KBr) (cm- 1 ): 3600-2400, 1730, 1265, 1 160, 1140, 1040, 755 

NMR (DMSO-d 6 ) 8: 0,76 (3H,s), 1,06 (3H,s), 1,20- 1,44 (2H,m), 1,80 (IH.d, 18 Hz), 1,73-1,98 (2H,m), 2,24 (lH,dt, 
8 Hz, 4 Hz), 2,51 (lH,d, 15 Hz), 2,60-2,81 (lH,m), 2,99 (lH,d, 15 Hz), 3,84 (3H,s), 3,87 (3H,s), 4,03 (3H,s), 7,06 (1 H,d, 
8 Hz),7,21 -7,36(lH,m), 7,42(lH,d, 16 Hz), 7,61 (lH,t,8 Hz), 7,98-8,11 (lH,m), 13-8(2H,breit) 

Beispiel 66 

Methyi-(E)-2-(3,4-dimethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxyIaM-Naphthalinsulfonat; gelbe Kristalle, 
Fp.215-218°C(MeOH) 

Elementaranalyse fur CtgHigNaO^CioHsOaS.O^ H 2 0 
Berechnet: C = 62,69% H = 4,90% N = 5,04% S = 5,77% 
Gefunden: C = 62,70% H » 4,96% N = 5,04% S = 6,23% 
IR (KBr) (cm- 1): 3600 - 2500, 1735, 1265, 1 165, 1 140, 1045, 800, 760 

NMR (DMSO-de) 8: 3,84 (3H,s), 3,85 (3H,s), 4,01 (3H,s), 7,06 (lH,d, 8 Hz), 7,17-7,52 (6H,m), 7,61 (lH,t, 8 Hz), 
7,8 1 - 8,08 (6H,m), 8,80 - 8,90 (1 H,m), 15-8 (breit) 

Beispiel 67 

MethyI-(E)-2-(3,4-dimethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat«Sulfat; gelbes Pulver, Fp.263-266°C (Zers.) 
(EtOH) 

Elementaranalyse fur CnH| 8 N 2 O 4 .H 2 SO 4 .0,5 H 2 0 
Berechnet: C = 51,23% H = 4,75% N - 6,29% S - 7,20% 
Gefunden: C » 51,22% H - 4,78% N - 6,30% S = 7,52% 
I R (KBr) (cm- 1 ): 3500-2400, 1725, 1265, 1 140, 755 

NMR (DMSO-d & ) 8: 3,84 (3H,s), 3,87 (3H,s), 4,04 (3H,s), 7,06 (lH,d, 8 Hz), 7,20 - 7,33 (2H,m), 7,42 (1 H,d, 1 6 Hz), 7,63 
(1 H,t, 8 Hz). 7,97-8,1 1 (3H,m), 6 - 12 (breit) 

Beispiel 68 

Methyl-(E)-2-(3,4-dimethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat-Nitrat; gelbes Pulver, Fp. 198— 201°C (Zers.) 
(EtOH) 

Elementaranalyse fur CiqH, 8 N 2 O 4 .HNO 3 .0,2 H 2 0 
Berechnet: C - 56,35% H « 4,83% N = 10,38% 
Gefunden: C - 56,29% H = 4,75% N = 10,48% 
IR (KBr) (cm- 1 ): 3600-2500, 1725, 1265, 1 140, 750 

NMR (DMSO-db) 8: 3,85 (3H,s), 3,88 (3H,s), 4,02 (3H,s), 2,8-5,6 (breit, verschwand durch D 2 0), 7,10 (lH,d, 8 Hz), 
7,23 - 7,33 (2H,m). 7,33 (1 H,d, 1 6 Hz), 7,60 (1 H,t, 8 Hz), 7,94 - 8,08 (3H,m) 
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Beispiel 69 

MethyI-(E)-2-(3,4-dimethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat-Hydrobromid; gelbes Pulver, Fp. 214-218°C 
(EtOH) 

Elementaranalyse fiirCi<>Hi8N 2 O4.HBr.0,8 H 2 0 
Berechnet: C - 52,62% H = 4,79% N = 6,46% 
Gefunden: C = 52,59% H = 4,85% N = 6,47% 
IR(KBr)(cm- , ):3500 ~ 2500, 1725, 1265, 1140,755 

NMR (DMSO-ds) 5: 3,85 (3H,s), 3,88 (3H,s), 4,02 (3H,s), 2,8-4,6 (breit, verschwand durch D 2 0), 7,10 (1 H,d, 8 Hz). 
7,22- 7,36 (2H,m), 7,35 (lH.d, 16 Hz),7,60(lH,t,8 Hz), 7,96- 8,08 (3H.m) 

Beispiel 70 

Methyl-(E)-2-(3,4-dimethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat-Hydrochlorid; gelbes Pulver, Fp. 190-193°C 
(Zers.)(EtOH) 

Elementaranalyse fur Ci9HibN 2 04.HCI.1,2 H 2 0 

Berechnet: C = 57,56% H = 5,44% N = 7,07% CI = 8,94% 

Gefunden: C = 57,51% H = 5,41% N = 7,12% CI = 9,03% 

IR(KBr)(cm-i):3500 ~2300, 1725, 1265, 1140,755 7nQ/1u a b u,i 

NMR (DMSO-d„) 8: 3,85 (3H,s), 3,88 (3H,s), 4,03 (3H,s), 4,8 - 2,8 (breit, verschwand durch D 2 0), 7,09 (1 H,d, 8 Hz), 
7.19- 7,27 (2H,m), 7,41 (lH.d, 16 Hz),7,60(lH,t,8 Hz), 7,97 -8.07 (2H,m), 8,21 (lH.d, 16 Hz) 

Beispiel 71 

Methyl-(E)-2-(3-ethoxy-4-methoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat; blaBgelbe Kristalle, Fp. 154-156°C 
(EtOH) 

Elementaranalyse fur CmH 2 oN 2 04 

Berechnet: C = 68,17% H = 5,72% N = 7,95% 

Gefunden: C = 68,01% H = 5,68% N = 7,96% 

NMRrcDaa)^: 3 ^ (3H.t, 8 Hz),' 3,90 (3H,s). 4,00 (3H,s), 4,14 (2H,q, 8 Hz), 6,86 (lH.d, 8 Hz), 7,00 (1 H,d, 16 Hz). 
7,28(lH,t,8 Hz).7,59(lH,d, 16 Hz), 7,86(lH,d,8 Hz),7,92(lH,d.8 Hz), 8,44- li,24(lH,m) 

Beispiel 72 

Methyl-(E)-[4-(2-methoxyethoxy)-3-methoxystyryl]-benzimidazol-4-carboxylat; gelbe Kristalle, 

Fp. 167-169°C(AcOEt-Et 2 0) 
Elementaranalyse fur C 2 iH 22 N 2 Os 
Berechnet: C = 65,96% H = 5,80% N = 7,33% 
Gefunden: C = 65.87% H = 5,585% N = 7,25% 

N^MR^CDQ^'b:^^ Hz) 3,86 (3H,s), 3,99 (3H,s), 4,19 » (2H U 6 Hz). 6,88 (1 H I d 8 Hz)^ 7 02 (1 H.d 

1 6 Hz), 7.00 - 7.12 (2H,m), 7^8 (1 H,t, 8 Hz), 7,60 (1 H.d, 16 Hz), 7,85 (1 H.dd, 8 Hz, U Hz), 7,92 (1 H.dd, 8 Hz, 1 ,5 Hz), 
9,68-1 1,36 (lH,m) 

Beispiel 73 

Methyl-(E)-2-(2-allyloxy-3-methoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat; blaBgelbe Kristalle, Fp. 148-150°C 
(AcOEt) 

Elementaranalyse fur C 2 |H 2 oN 2 04 

Berechnet: C - 69,21% H = 5,53% N = 7,69% 

Gefunden: C = 69,45% H = 5,53% N = 7,67% 

IR(KBr) (cm- 1 ): 3500 - 2600, 1730, 1280, 1140 . An ,<„ AA , t u 

NMR(CDCl3)6:3,88(3H,s),4,02(3H,s),43(2H,d,8Hz),5^7(lH,dl^^^ 

trans-Konfiguration), 6,04 - 6,24 (lH,m), 6,90 (lH.dd, 8 Hz. 1,5 Hz), 7,08 (lH.t, 8 Hz), 7,23 (lH.d, 8 Hz), 7,26 (lH.d. 
16 vSSw (ThI s Hz), 7.87 (IH.dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 7,90 (IH.d, 16 Hz), 7.94 (IH.dd, 8 Hz, 1.5 Hz), 9,80- 10.70 
(lH,m) 

Beispiel 74 

Methyl-(E)-2-(3,4-dichlorstyryl)benzimidazol-4-carboxylat; blaBgelbe Kristalle, Fp. 171 - 1 72° C (AcOEt) 
Efementaranalyse fur C|7H| 2 C1 2 N 2 0 2 
Berechnet: C = 58,81% H = 3,48% N = 8,07% 
Gefunden: C = 58,99% H = 333% N = 8,04% 
IR(KBr)(cm-'):3500 ~ 2600, 1680, 1285, 1140 

NMR (CDCb) 8: 4,01 (3H,s). 7,07 (lH.d, 16 Hz), 7,30 (lH.t, 8 Hz), 7,30 (lH.d, 8 Hz), 7,41 (lH.d, 8 Hz). 7,53 (lH.d, 
16 Hz),7,55(lH,d, \J5 Hz),7,89(lH,dd,8 Hz, 1^ Hz), 7.95 (IH.dd, 8 Hz, 1.5 Hz), 10,28- 10,82 (IH.m) 
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Beispiel 75 

Methyl-(E)-2-(2,3-dichlorstyryl)benzimidazol-4-carboxyIat; blaBgelbe Kristalle, Fp. 1 58- 1 60° C (AcOEt) 
Elementaranalyse fur C17H12CI2N2O2 
Berechnet: C = 58.81% H = 3,48% N = 8,07% 
Gefunden: C = 59,06% H = 3,41% N = 8,12% 

IR(Kbr) (cm- 1 ): 3600 - 2600, 1715, 1275, 1150 ou , CL ,x,« 

NMR (CDCfe) 8: 4,02 (3H,s). 7,14 (lH.d, 16 Hz). 7,23 (1 H,d, 8 Hz), 7,30 (lH.t, 8 Hz), 7,42 (lH.dd 8 Hz, 1,5 Hz), 7,56 
(!H,dd8 Hz, 1,5 Hz),7!89(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz),7,96(lH,dd,8 Hz, lfi Hz),7,96(lH,d,16 Hz), 9,91 -10,84 (lH,m) 

Beispiel 76 

Methyl-(E)-2-(2,5-dimethylstyryl)benzimidazol-4-carboxyiat; blaBgelbe Kristalle, Fp.l67-168°C (AcOEt- 
Et 2 0) 

Elementaranalyse fur Ci 9 Hi8N 2 0 2 

Berechnet: C = 74,49% H - 5,92% N = 9,15% 

Gefunden: C = 74,55% H = 5,85% N « 9,13% 

IR(KBr)(cm-0:3600^2500,1740 f 1280,1140 ou x 

NMR (CDCb) 8: 2,34 (3H,s), 2,43 (3H,s), 4,00 (3H,s), 7,05 (lH,d, 16 Hz), 7,07 (2H,s), 7,30(1 H,t, 8 Hz), 
7.41 (!H,$),7,88(lH,d,8 Hz), 7,91 (lH,d, 16 Hz), 7,96 ( 1 H,d, 8 Hz), 9,86-1 0,80(1 H,m) 

Beispiel 77 

Methyl-(E)-2-(4-methylstyryl)benzimidazol-4-carboxylat; blaBgelbe Kristalle, Fp. 165- 1 67°C (AcOEt-Et 2 0) 
Elementaranalyse fiir Ci 8 HieN 2 02 
Berechnet: C « 73,95% H = 5,52% N = 9,58% 
Gefunden: C - 74,22% H = 5,49% N - 9,67% 

IR(Kr) (cm- 1 ): 3600 -2600, 1725, 1280, 1130 tf x _, rtITj oTI x 

NMR (CDC1 3 ) 8: 2,36 (3H,s), 4,00 (3H,s), 7,08 (lH,d, 16 Hz), 7,18 (2H,d, 8 Hz), 7,28 (lH.t 8 Hz), 7,48 (2H,d, 8 Hz), 
7,62(lH,d, 16 Hz),7,88(lH,dd,8 Hz,l,5 Hz),7,92(lH,dd,8 Hz,l,5 Hz), 9,37- 10,32 (lH,m) 

Beispiel 78 

Methyl-(E)-2-(4-chlorstyryl)benzimidazol-4-carboxylat ; gelbe Kristalle, Fp. 1 72 - 1 73° C (AcOEt-Et 2 0) 
Elementaranalyse fur Ci/HnClN^ 
Berechnet: C = 65,29% H - 4,19% N - 8,96% 
Gefunden: C = 65,60% H = 4,02% N - 8,94% 

IR(KBr)(cm-0^500-2600.1715 1 1275,1145 _„ /rtTrJ ou v 7Cfl /,u^ 

NMR (CDCb) 5: 3,99 (3H,s), 7,07 (lH,d, 16 Hz), 7,30 (lH,t, 8 Hz), 7,33 (2H,d, 8 Hz), 7,42 (2H,d, 8 Hz), 7,59 (lH,d, 
1 6 Hz), 7,87 (1 H,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 7,93 (1 H,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 9,63 - 10,27 (1 H,m) 

Beispiel 79 

Methyl-(E)-2-(2,4-dimethoxystyryl)benzimidazol'4-carboxylat; gelbe Kristalle, Fp. 164- 165° C( AcOEt) 
Elementaranalyse fiir Cj9Hi 8 N 2 04 
Berechnet: C = 67,45% H = 5,36% N = 8,45% 
Gefunden: C = 67.78% H = 5,26% N = 8,34% 
lR(KBr)(cm- 1 ):3500~2600, 1705, 1280 

NMR (CDCb) 5: 3,84 (3H.s), 3,87 (3H,s), 4,01 (3H,s), 6,46 (lH,d, 1,5 Hz), 6,52 (1H dd 81 Hz 1,5 -Hz), 7,18 (lH,d 
1 6 Hz). 7.26 (1 H.t, 8 Hz), 7.50 (1 H,d, 8 Hz), 7,82 (1 H,d, 1 6 Hz), 7,84 (1 H, dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 7,92 (1 H,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 
9.97-10,90(lH,m) 

Beispiel 80 

Methyl-(E)-2-(2,3-dimethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat; gelbe Kristalle, Fp. 197- 199° C (AcOEt) 
Elementaranalyse fiir Ci9Hi 8 N 2 0 4 
Berechnet: C = 67,45% H = 5,36% N = 8,45<>/o 
Gefunden: C = 67,55% H - 5,27% N = 8,35% 
lR(KBr)(cm-»): 3500-2600, 1730, 1275, 1139 

NMR (CDCb) 8: 3,88 (3H.s), 3,91 (3H,s), 4,01 (3H,s), 6,90 (1 H,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 7,07 (lH,t, 8 Hz), 7,22 (lH.dd, 8 Hz, 

1.5 Hz),7,25(lH,d, 16 Hz),7,30(tH,t,8 Hz),7,88(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz),7,90(lH,d, 16 Hz), 7,95 (1 H,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 
9,71-1 1,28 (lH.m) 

Beispiel 81 

Methyl-(E)-2-(3,4-dimethoxystyryl)-l-methylbenzimidazol-4-carboxylat 

1 .06 g Natriumhydrid wurden in 30 ml trockenem Tetrahydrofuran suspendiert, wonach allmahlich unter Riihren 
und EiskQhlung eine Losung von 6,77 g gemaB Beispiel 1 hergestelltem Methyl-(E)-2-(3,4-dimethoxystyryl)benzi- 
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midazol-4-carboxylat in 23 ml trockenem Tetrahydrofuran tropfenweise zugegeben wurde. Das Gemisch wurde 
3 Stunden lang bei Raumtemperatur geruhrt, mit einer Losung von 3,48 g Methyljodid in 5 ml Tetrahydrofuran 
(trocken) versetzt, und das Gemisch wurde 15 Stunden lang bei Raumtemperatur geruhrt Zum Zersetzen des 
Natriumhydrids wurde eine kleine Menge Methanol zugegeben, das Losungsmittel wurde im Vakuum ver- 
dampft, und der Ruckstand wurde mit Wasser-Chloroform extrahiert. Die Chloroformschicht wurde mit Wasser 
gewaschen, dann mit wasserfreiem Magnesiumsulfat getrocknet, und das Chloroform wurde im Vakuum ver- 
dampft. Der gummiartige Ruckstand wurde mit Methanol versetzt, und die dadurch abgeschiedenen Kristalle 
wurden abfiltriert. Es wurden4,64 ggelber Kristalle vom Fp. 187— 189° C (Methanol) erhalten. 
Elementaranalyse furC 2 oH2oN 2 04 
Berechnet: C - 68,1 7% H = 5,72% N - 7,95% 
Gefunden: C - 68,43% H - 5,74% N = 7,97% 
lr(KBr)(cm-'): 1690, 1265, 1140,755 

NMR (CDCIj) 5: 3,89 (3H,s), 3,93 (3H,s), 3,96 (3H.s), 4,07 (3H,s), 6,89 (lH,d, J = 8 Hz), 6,97 (lH.d, J = 16 Hz), 7,15 
(1 H,d, J = 1,5 Hz), 7,22(1 H.dd, J = 8 Hz, 1,5 Hz), 7,28 (1 H,t, J = 8 Hz), 7,49 (1 H.dd, J = 8 Hz, 1,5 Hz), 7,97 (1 H,dd, J 
= 8 Hz, 1,5 Hz), 8,06(lH,d, J - 16 Hz) 
Auf die in Beispiel 81 erlauterte Weise wurden die Verbindungen gemaB den Beispielen 82 und 83 erhalten. 

Beispiel 82 

Methyl-(E)-2-(3,4-dimethoxystyryl)-l-acetylbenzimidazol-4-carboxyIat; Fp. 161 — 163°C (Chloroform-Ethyl- 
acetat) 

Elementaranalyse fur C21H20N2O5 
Berechnet: C - 66,31% H = 5,30% N = 7,36% 
Gefunden: C = 66,71% H - 5,14% N - 7,47% 
Ir(KBr)(cm-')- 1715, 1695, 1260, 1140, 750 

NMR (CDCb) 6: 2,87 (3H,s), 3,93 (3H,s), 3,95 (3H,s), 4,06 (3H,s), 6,89 (lH,d, J = 8 Hz), 7,14 (lH,d, J = 1,5 Hz), 7,23 
(lH,dd,J = 8Hz,l,5 Hz),7,37(lH,t,J = 8 Hz), 7,49(lH,d, J - 16 Hz), 8,00 (2H,dd, J - 8 Hz, 1,5 Hz), 8,06(1 H,d, J 
= 16 Hz) 

Beispiel 83 

Methyl-(E)-2-(3,4-dimethoxysty ryl)- 1 -methansulf onyI-benzimidazol-4-carboxylat; Fp. 1 82 — 1 84° C (Zers.) 
(Chloroform-Ethylacetat) 
Elementaranalyse fiir C 2 oH2oN 6 06S 
Berechnet: C - 57,68% H « 4,84% N = 6,73% 
Gefunden: C = 57,55% H = 4,84% N = 6,80% 
IR(KBr)(cm->): 1710, 1375, 1365, 1265, 1140, 750 

NMR (CDCb) 8: 3,22 (3H,s), 3,94 (3H,s), 3,96 (3H,s), 4,06 (3H,s), 6,90 (lH,d, J = 8 Hz), 7,16(lH,d, J - 1,5 Hz),7,26 
(lH,dd,J - 8 Hz, l,5Hz),7,39(lH,t,J = 8Hz),7,60(lH,d,J = 16 Hz), 8,03 (lH,dd, J = 8 Hz, 1,5 Hz),8,15(lH,dd, J 
- 8 Hz, 1,5 Hz),8,16(lH,d, J - 16 Hz) 

Beispiel 84 

Methyl-(Z)-2-(3,4-dimethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat 
5,0 g des gemaB Beispiel 1 erhaltenen Methyl-(E)-2-(3,4-dimethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylats wurden in 
400 ml Methanol gelost. Die Losung wurde 2 Tage lang mit dem Licht einer 300-W-Wolframlampe bestrahlt. 
Dann wurde die Reaktionslosung im Vakuum eingeengt, der 6lige Ruckstand wurde der Silikagelsaulenchroma- 
tographie unterzogen, die Saule wurde mit n-Hexan-Ethylacetat (8:2) eluiert, das Eluat im Vakuum eingeengt, 
das erhaltene gelbe Ol in Ether gelost und die Losung bei 5°C stehengelassen, wobei 1,39 g blaBgelber Kristalle 
vom Fp. 87— 89° C (Ether) erhalten wurden. 
Elementaranalyse fiir C19H18N2O4 
Berechnet: C = 67,45% H = 5,36% N = 8,28% 
Gefunden: C = 67,64% H = 5,44% N = 8,24% 
I R (KBr) (cm- 1 ): 3300 ~ 2500, 1 725, 1 270, 1 1 30, 750 

NMR (CDCb) 5: 3,82 (3H,s), 3,85 (3H,s), 3,95 (3H,s), 6,69 (1 H,d, J = 12,4 Hz), 6,97 (1 H,d, J = 8 Hz), 7,05 (1 H,d, J = 
12,4 Hz), 7,07 (IH.dd, J = 8 Hz, 1,5 Hz), 7,28 (lH,d, J = 13 Hz), 7^8 (lH,t, J - 8 Hz), 7,88 (lH,dd, J = 8 Hz, 
1,5 Hz),7,92(lH,dd, J = 8 Hz, 1,5 Hz), 9,94- 10,10(1 H,br) 

Beispiel 85 

Methyl-2-(3,4-dimethoxyphenethyl)benzimidazoi-4-carboxylat 
5,0 g des gemaB Beispiel 1 erhaltenen Methyl-(E)-2-(3,4-dimethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylats wurden in 
einem gemischten Losungsmittel aus Tetrahydrofuran und Methanol (1 :1) geldst, 500 mg 5%iger Palladiumkohle 
wurden zugesetzt, und dann wurde bei Raumtemperatur und gewohnlichem Druck katalytisch reduziert Die 
Umsetzung war beendet, nachdem etwa 1 Aquivalent Wasserstoff absorbiert war. Die Reaktionslosung wurde 
filtriert, das Filtrat im Vakuum eingeengt, der Ruckstand der Silikagelsaulenchromatographie unterzogen, die 
Saule mit einem 7:3-Gemisch von n-Hexan und Ethylacetat eluiert, und das als Eluat erhaltene farblose Ol wurde 
mit einem gemischten Ldsungsmittel aus n-Hexan und Ethylacetat kristallisiert und die Kristalle aus n-Hexan- 
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Ethylacetat umkristallisiert, wobei 4,43 g farbloser Kristalle vom Fp. 1 01 - 103° C erhalten wurden. 

Elementaranalyse fur C19H20N2O4 

Berechnet: C - 67,05% H = 5,92% N = 8,23% 

Gefunden: C - 67,31% H = 5,99% N = 8,25% 

IR(KBr)(cm- 1 )'3500-2500, 1710, 1280, 1140,750 

NMR (CDC! 3 ) 5 : 3,08 ~ 3,34 (4H,m), 3,79 (3H,s), 3,86 (3H,s), 3,96 ~(3H,s), 6,70 ~ 6,86 (3H,m), 7,26 (1 H,t, J = 8 Hz), 7,84 
(lH,dd,J - 8 Hz, 1,5 Hz),7,90(lH,dd,J = 8 Hz, 1,5 Hz), 9,86- 10,07 (lH,br) 
Auf die in Beispiel 1 erlauterte Weise wurden die foigenden Substanzen erhalten. 

Beispiel 86 

Methyl-(E)-2-(3,4-dimethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat-Benzolsulfonat; gelbe Kristalle, 

Fp.l70-173°C 

Elementaranalyse fiir C19H18N2O4.C6H5SO3H 

Berechnet: C - 60,47% H = 4,87% N = 5,64% S = 6,46% 

Gefunden: C = 58,34% H = 5,03% N = 5,46% S = 6,50% 

IR(KBr)(cm-0:3420,3200- 2500,1725,1300,1030,755 „« rt „ , 

NMR (DMSO-d 5 ) 8: 3,84 (3H,s), 3,86 (3H,s), 4,01 (3H,s), 7,08 (lH,d, 8 Hz), 7,20-7,46 (6H,m), 7,56-7,70 (3H,m), 
7.96~8,10(3H,m), 14,0- 8,0 (2H,br) 

Beispiel 87 

Methyl-(E)-2-(4-aIlyloxyO-methoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat-Phosphat; Fp. 278-280°C (Zers.), gel- 
bes Pulver 

Elementaranalyse fiir C 2 j H23N2O8P 
Berechnet: C = 54,55<>/o H - 5,01% N - 6,06% 
Gefunden: C = 53,95% H = 4,95% N = 6,04% 
Ir (KBr) (cm- »): 3600 - 2200, 1 720, 1 270, 1090, 755 

NMR (DMSO-de) 8: 3,86 (3H,s), 3,97 (3H,s), 4,60 (2H,dd, 5 Hz, 1 Hz), 5,22-5,48 (2H,m), 5,95-6,16 (lH,m), 7,02 
(lH,d,8 Hz), 7,12- 7,36 (4H,m), 7,72- 7,90 (3H,m), 12,20-1 2,40 (lH,breit,s) 

Beispiel 88 

Methyl-(E)-2-(4-dimethylaminostyryl)benzimidazol-4-carboxylat; Fp. 232-234° C, gelbe Kristalle 
Elementaranalyse fur C19H19N3O2 
Berechnet: C = 71,01% H = 5,96% N - 13,07% 
Gefunden: C = 71,01% H = 5,96% N - 13,05% 
IR(KBr)(cm-i)-3400.1720,1275,1139 

NMR (CDCI3) 5: 3,02 (6H lS ), 4,01 (3H,s), 6,70 (2H,d, 8 Hz), 6,92 (lH,d, 16 Hz), 7,26 (lH,t, 8 Hz), 7,47 (2H,d, 8 Hz), 
7.58(lH,d, 16 Hz),7,83(2H,dd,8 Hz, 1,5 Hz),7,90(lH,dd, 8 Hz, 1,5 Hz), 10,30- 10,40(lH,bs) 

Beispiel 89 

Methyl-(E)-2-(4-difluormethoxystyryl)benzimidazol-4'Carboxylat; Fp. 106- 108° C, farblose Kristalle 
Elementaranalyse fiir C18H14F2N2O3 
Berechnet: C - 62,79% H - 4,10% N = 8,14% 
Gefunden: C = 62,88% H = 4,01 0/0 N = 8,17% 

IR(KBr)(cm-^3450, 1700, 1275, 1120 OTT ^„ e/ . UJ 
NMR (CDCI3) 8: 4,02 (3H,s), 6,55 (lH,t, 74 Hz), 7,08 (lH,d, 16 Hz), 7,14 (2H,d, 8 Hz), 7,31 (lH,t, 8 Hz), 7,55 (2H,d, 
8 Hz),7,64(tH,d, 16 Hz),7,89(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz),7,95(lH,dd,8 Hz, 1,5 Hz), 9,53- 10,43 (3H,bs) 

Beispiel 90 

Methyl-(E)-2-(4-difluormethoxystyryl)benzimidazol-4-carboxylat-Phosphat; Fp. 272-274° C, blaBgelbe Kri- 
stalle 

Elementaranalyse fur C18H14F2N2O3.H3PO4 
Berechnet: C = 48,88% H = 3,87% N = 6,33% 
Gefunden: C = 48,82% H = 3,83% N = 6,39% 
lr(KBr)(cm- '):3400,2500~ 1770, 1725, 1300 

NMR (DMSO-d b ) 8: 3.98 (3H,s), 7,30 (lH,t, 74 Hz), 7,21 -7,36 (3H,m), 7,37 (lH,d, 16 Hz), 7,73 (2H,d, 8 Hz), 
7J7 -7,93(3H,m) i 12,31 - 12,57 (lH,bs) 

Beispiel 91 

Methyl-(E)-2-[4-(2-piperidinoethoxy)styryl]benzimidazol-4-carboxylat; Fp. 52-55°C, blaBgelbes Pulver 
Elementaranalyse fiir C24H27N3O3.I/5 H 2 0 
Berechnet: C - 70,46% H = 6,75% N - 10,27% 
Gefunden: C - 70,48% H - 6,86% N - 10,27% 
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IRfKBrHcm- 1 ): 1700, 1510, 1250, 1030 

NMR (CDCh) 5: 1,37-1,70 (6H,m), 2,45-2,60 (4H,m), 2,79 (2H,t, 6 Hz), 4,01 (3H,s), 4,14 (2H,t, 6 Hz), 6,92 (2H.d, 
8 Hz), 6,99 (1H,d, 16 Hz), 7,27 (lH,t, 8 Hz), 7,49 (2H,d, 8 Hz), 7,60 (lH,d, 16 Hz), 7,85 (lH,dd, 8 Hz. 1,5 Hz), 7,92 
(lH,dd,8 Hz, l t 5 Hz), 10,34- 1 0,47(1 H,bs) 

Wie vorstehend dargelegt wurde, besitzen die erfindungsgemaBen Verbindungen Strukturen, die bislang nicht 
bekannt gewesen sind, und auBerdem haben sie eine niedrige Toxizitat und eine ausgezeichnete geschwurhem- 
mende Wirksamkeit. Folglich sind sie ausgezeichnete Heilmittel gegen Magen- und Zwolffingerdarmgeschwure 
bei Saugetieren einschlieBlich dem Menschen. 
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Benzimidazole derivatives of the formula (I): (I) or a pharmaceutically acceptable acid addition salt 
thereof wherein R1 is hydrogen or lower alkyl; R2 is or -C 3BOND C-Ar wherein Ar is phenyl 
unsubstituted or substituted by one to three substituents selected from the group consisting of halo, 
lower alkyl, hydroxy, unsubstituted or substituted lower alkoxy, aralkyloxy wherein the alkyl moiety is a 
lower alkyl moiety, lower alkenyloxy, lower alkynyloxy, difluoromethoxy, lower alkylamino, 
methylenedioxy, trifluoromethyl, cyano, lower alkylthio and lower alkylsulfinyl; R4, R5, R6 and R7 a 
hydrogen or lower alkyl or R4 and R5 together with the carbon atoms to which they are attached form a 
cyclopropyl ring; and R3 is hydrogen, lower alkyl, acyl or lower alkylsulphonyl are useful in the 
treatment of ulcers of the stomach and duodenum in humans and animals. 
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